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Investigaciones

Los resultados de muchos ensayos clinicos nunca se publican. Razones por las que esto esta mal
(Many clinical trials’ findings never get published. Here’s why that’s bad)
Ivan Oransky y Adam Marcus
Statnews, 19 de agosto de 2016
https://www.statnews.com/2016/08/19/clinical-trials-unpublished-studies/

Traducido por Salud y Farmacos

Cuando un hombre barbudo en una cafeteria de Brooklyn dice
que esta buscando compradores de su novela, nadie espera llegar
a verla en los estantes de una libreria. Cuando un cientifico dice
que tiene un montdn de datos para publicar, bueno, parece que
deberian darse a conocer. Pero tiene la misma probabilidad de
que no sea asi.

Una nueva investigacion [1] sugiere que casi la mitad de los
ensayos clinicos que involucran a nifios no se terminan o los
resultados quedan inéditos [2], ya sea porque los investigadores
pierden interés en el trabajo o0 porque empiezan nuevos proyectos
mas urgentes o, en algunos casos, porque las empresas que
financiaron los estudios no quieren que se publiquen.

Esa noticia no sorprendera a nadie que haya seguido el destino de
los ensayos en general pero deberia alertar a la FDA. La industria
farmaceutica recibe un bono especial, en forma de derechos
exclusivos de comercializacion, por testar sus medicamentos en
nifios, un privilegio que se establecio6 para acelerar la
investigacion de las enfermedades pediatricas.

Una ley subsiguiente [3] exige que los investigadores que
realizan ensayos clinicos con medicamentos en nifios publiquen
sus hallazgos en ClinicalTrials.gov [4], una base de datos
administrada por el gobierno federal. Sin embargo, el registro es
solo un centro de intercambio de informacidn sin procesar y es
considerado como el minimo aceptable en términos de informe
de resultados.

Pocas personas sin experiencia en investigacion van a saber
cémo usarlos o cdmo interpretar lo que contiene. Por eso es tan
importante la publicacién de los estudios.

Al no publicar estos estudios, los fabricantes de medicamentos y
los cientificos ponen a los pacientes jovenes en riesgo, sobre todo
si esos datos revelan efectos secundarios peligrosos u otros
eventos adversos de los medicamentos.

Para el nuevo andlisis, investigadores del Boston Children
Hospital examinaron 559 ensayos clinicos controlados y
aleatorizados en nifios que habian sido registrados en
ClinicalTrials.gov entre 2008 y 2010. Encontraron que el 19%
fueron descontinuados tempranamente y que el 30% de los
restantes en septiembre de 2015 todavia no se habian publicado,
un promedio de cinco afios después de haberse terminado.

Los nuevos hallazgos son virtualmente idénticos a los de 2013
[5]: menos de la mitad de 600 estudios obtenidos al azar de
ClinicalTrials.gov habian sido publicados.

Haber recibido financiacién de la industria era un factor
predictivo de si los datos verian la luz del dia. Los estudios que
recibieron financiamiento de la industria tenian el doble de

posibilidades que aquellos que no habian recibido donaciones de
la industria -como los realizados con fondos del gobierno o de
una fundacién- de no haberse publicado dos afios después de
finalizar el proyecto y a los tres afios el triple.

En otras palabras, las empresas son mucho mas propensas que
los académicos a no publicar los resultados, tal vez porque los
resultados no son favorables para sus productos o porque las
prioridades corporativas cambian con el tiempo. El resultado sin
embargo, no se aplica a los ensayos no pediatricos. Segun el
andlisis de STAT, las empresas son en realidad algo mas
cumplidoras cuando se trata de registrar los resultados de los
ensayos [4].

No esta claro por qué los investigadores no publican los
resultados, aunque un articulo publicado en 2014 en PLOS One
encontro que la excusa mas comdn que los cientificos daban era
"falta de tiempo o poca prioridad" [6]. Un problema es que no
interesan a las revistas importantes: “!Oh, estos resultados no son
suficientemente interesantes para una revista de prestigio que
contribuya a avanzar nuestras carreras!” [7], y es una
preocupacion real.

I'Ya basta! dicen los organizadores de AllTrials, en un esfuerzo
para conseguir que todos los estudios se registren, y todos los
datos se publiquen. "Millones de voluntarios han participado en
ensayos clinicos para avanzar el conocimiento sobre los efectos
de los tratamientos para las enfermedades, pero ese importante
principio ético sobre la publicacion de informacion ha sido
totalmente ignorado”, dicen los fundadores de la iniciativa
lanzada en enero de 2013 [8]. “Los médicos y los investigadores
podrian perder para siempre la informacion de lo que se hizo y lo
que se encontrod en estos ensayos, lo que puede llevar a tomar
malas decisiones al elegir el tratamiento, perder oportunidades
para mejorar la practica médica, y hacer que se repitan ensayos
clinicos".

Sabemos que algunos investigadores lucharan con dientes y ufias
para mantener el secretismo de sus datos, eligiendo en su lugar
construir una pared [9] y hacer que la gente que solicite datos
pague por ellos. Pero cuando incluso las grandes de las
compafiias farmacéuticas ven los beneficios de facilitar el acceso
[10] ¢no deberian todos?
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Insuficiente acceso e investigacién de medicamentos para la TB: se incumple el compromiso con el derecho a la salud y el
progreso cientifico. (Falling Short of the Rights to Health and Scientific Progress: Inadequate TB Drug Research and Access)
Mike Frick, lan Henry, y Erica Lessem
Health and Human Rights Journal 2016;18(1)
https://www.hhrjournal.org/2016/06/falling-short-of-the-rights-to-health-and-scientific-progress-inadequate-tb-drug-research-and-
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Resumen

La incorporacién de acercamientos basados en los derechos
humanos en los programas de tuberculosis esta ganando terreno,
pero la aplicacion de las normas y principios de derechos
humanos a la investigacion sobre la tuberculosis se ha estudiado
poco (un &mbito tradicionalmente abandonado a la bioética). La
investigacion sobre la tuberculosis esta gravemente infra
financiada y la escasez de recursos para el desarrollo de fa&rmacos
contra la tuberculosis ha contribuido a la tenaz persistencia de la
epidemia de TB y ha ayudado a crear las condiciones en las que
la tuberculosis resistente a los medicamentos se ha desarrollado y
difundido.

Este articulo muestra coémo los derechos humanos --sobre todo
los estandares, normas y principios de los derechos humanos
relacionados con la salud y los beneficios del progreso cientifico-
- pueden ayudar a entender cémo la falta de recursos para la
investigacion de medicamentos para la tuberculosis socava los
esfuerzos para asegurar el acceso a tratamientos seguros, eficaces
y optimizados para todas las personas afectadas por la
enfermedad. Al analizar la investigacion sobre la tuberculosis
desde la perspectiva del derecho humano a la salud y el progreso
cientifico, pretendemos aclarar las obligaciones legales de los
gobiernos para mejorar el sistema de investigacién sobre
tuberculosis, financiar la investigacion y conseguir que los
avances médicos que resulten de la investigacion estén
disponibles a todas las personas con TB.

EE UU hace mas estricta la regulacién sobre la transparencia de los ensayos clinicos
(US toughens rules for clinical-trial transparency)
Sara Reardon
Nature, 16 de septiembre de 2016
http://www.scientificamerican.com/article/us-toughens-rules-for-clinical-trial-transparency/

Traducido por Salud y Farmacos

Los investigadores estan ahora obligados a revelar los resultados
de todos los ensayos clinicos, tengan éxito 0 no

Los resultados decepcionantes de los ensayos clinicos ya no
podran languidecer inéditos, gracias a las normas publicadas el
16 de septiembre por el Departamento de Salud y Servicios
Humanos (HHS, por sus siglas en inglés) y los Institutos
Nacionales de Salud (NIH, por sus siglas en inglés).

Los muy esperados cambios en las leyes de divulgacion de los
resultados de los ensayos clinicos del HHS requieren, por
primera vez, que los investigadores den a conocer el disefio y los
resultados de todos los ensayos clinicos y autorizan al gobierno a
sancionar a aquellos que no cumplan. Las regulaciones del NIH
se aplican solo a los ensayos realizados a través de subvenciones
de los NIH, e incluyen requisitos mas estrictos para los informes

de los ensayos de fase 1. Si las instituciones no siguen la
legislacion, los NIH podrian retirar su financiamiento.

"Creo que muchas universidades importantes no entienden que si
realizan un experimento en una persona y obtienen el
consentimiento, tienen la obligacion de dar a conocer los
resultados”, dice Robert Califf, director de la FDA. "Esto es
fundamentalmente un asunto ético".

Los dos conjuntos de normas tienen por objeto impedir que sigan
haciendo un gran nimero de ensayos clinicos sin que se den a
conocer los resultados. Entraran en vigor el 18 de enero de 2017,
y los investigadores tendran 90 dias para cumplir.

Ambigledad
Segun una ley de 2007, los investigadores que realizan ensayos
con humanos tenian que registrar su estudio en una pagina web
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del HHS conocida como ClinicalTrials.gov antes de comenzar su
trabajo. La pagina, que tiene méas de 225.000 entradas, es el
registro mas grande del mundo. En ese momento, los
investigadores tenian que incluir informacion sobre métodos y
resultados, pero habia muchas excepciones y lagunas —por
ejemplo, los ensayos para terapias que obtenian el permiso de
comercializacion de la FDA podian registrarse una vez
realizados- que dificultaban que se pudiera exigir el
cumplimiento de la ley.

Esa ambigliedad permitié que los investigadores no tuvieran que
informar sobre todos sus ensayos, especialmente aquellos cuyos
resultados fueron negativos. Un analisis realizado en el 2014 de
400 ensayos seleccionados al azar que se habian concluido al
menos cuatro afios antes encontré que el 30% de los ensayos no
habian publicado sus resultados.

La mayoria de los ensayos que fracasan durante las primeras
etapas nunca se publican, dice Christopher Gill, un investigador
de temas relacionados con la salud de la Universidad de Boston.
Esto puede sesgar la literatura y obscurecer informacién
importante sobre si una terapia experimental es perjudicial.
"Desde la perspectiva de los enfermos y de la ciencia, los
fracasos son tan importantes como los éxitos", dice Gill.

Un nuevo dia

Bajo la nueva legislacion, los ensayos deben registrarse en
ClinicalTrials.gov durante los primeros 21 dias de haber inscrito
a su primer paciente - los investigadores ya no pueden esperar a
tener los resultados para reportar sus datos. "Eso es un gran
avance", dice Kay Dickersin, directora del Centro de Ensayos
Clinicos y Evidencia de Sintesis en la Escuela de Salud Publica
Bloomberg de la Universidad de Johns Hopkins en Baltimore,
Maryland.

La nueva regulacion de los NIH exige que los investigadores
financiados por los NIH registren los ensayos fase 1: estos suelen
incluir a un pequefio nimero de voluntarios sanos y testan la
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seguridad de una terapia y no su eficacia. También incluyen
ensayos que no involucran productos regulados por la FDA,
como los experimentos conductuales.

Otros cambios requieren que los cientificos informen los detalles
de la forma en que van a ejecutar sus ensayos, describan las
pruebas estadisticas que usaran para analizar los resultados y
revelen cualquier cambio al protocolo que hagan durante el
estudio.

Esto deberia ayudar a resolver un problema conocido como "p-
hacking", por el cual se analizan los datos de multiples maneras y
se reporta sélo el método que devuelve resultados positivos. Los
investigadores también tendran que informar sobre la raza y etnia
de los participantes.

Las reglas finales del HHS otorgaran a los reguladores mayor
capacidad para hacer cumplir las normas existentes, porque hoy
dia no hay informacion sobre muchos estudios de medicamentos
aun después de que se haya autorizado su comercializacién, dice
la bioeticista Jennifer Miller del Centro Médico Langone de la
Universidad de Nueva York. Su anélisis de todos los
medicamentos patrocinados por grandes empresas farmacéuticas,
y aprobados por la FDA en 2012, mostréd que casi la mitad se
habian utilizado en estudios fase 2 y 3 cuyos resultados no
habian sido reportados. "Necesitas una ley clara para tener un
cumplimiento claro", dice, y espera que la nueva legislacion lo
haga posible.

"Estoy muy contenta por un monton de cosas que ahora quedaron
claras, casi 10 afios después [de la FDA Amendment Act de
2007]", dice Dickersin.

"Tuvimos que esperar un tiempo pero esto es genial."”

Este articulo se reproduce con permiso y se publicé por primera
vez el 16 de septiembre de 2016.

EE UU. La pildora de US$100.000 al afio: Como las agencias de salud de EE UU prefieren a PhARMA que a los pacientes
(The $100,000-per-year pill: How US health agencies choose pharma over patients)
Ver en el Boletin Farmacos Agencias Reguladoras y Politicas en Investigaciones
Fran Quigley
TruthOut, 5 de Agosto de 2016
http://www.truth-out.org/news/item/37111-the-100-000-per-year-pill-how-us-health-agencies-choose-pharma-over-patients
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Una industria farmacéutica pierde la apelacién de pagar-para-retrasar la entrada de genéricos en Europa
(Drug maker loses appeal of antitrust pay-to-delay case in Europe)
Ed Silverman
Statnews, 8 de septiembre de 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/09/08/lundbeck-loses-appeal-antitrust/
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Una corte de la Comisién Europea confirmé una multa
antimonopolio que se impuso hace tres afios contra Lundbeck y
otros cuatro fabricantes de medicamentos por supuestamente
conspirar para retrasar la disponibilidad de una version genérica
mas barata de un antidepresivo.

El fallo del Tribunal General de la Unién Europea se produjo en
respuesta a la apelacién de una decision de 2013 que determind
que el intento de Lundbeck y los fabricantes de medicamentos
para recibir un pago-para-retrasar la comercializacion de
genéricos viold las regulaciones anticompetitivas de la Union
Europea. La Comision Europea ha impuesto una multa a las
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empresas de US$165 millones. De esta cantidad Lundbeck debe
pagar la mayor parte, unos US$105 millones.

El tribunal dictaminé que la Comisién Europea habia
determinado correctamente que los acuerdos eliminaban la
presion por la presencia de productos de las empresas de
genéricos y restringia la competencia. Por otra parte, segiin una
comunicacién de la Comisién Europea [1], el tribunal decidié
que Lundbeck no fue capaz de justificar la necesidad de
establecer esos acuerdos para proteger sus derechos de propiedad
intelectual.

El caso ha sido seguido de cerca porque los reguladores de
ambos lados del Atlantico han intentado acabar con este tipo de
acuerdos. En los acuerdos de pago-para-retrasar (Pay-for —delay)
un fabricante de medicamentos de marca se compromete a
solucionar los posibles litigios que podria interponer contra los
productores de genéricos por infringir sus patentes ofreciendo
dinero en efectivo o posiblemente alguna otra cosa de valor a la
empresa productora de genéricos, la cual a cambio se
compromete a retrasar la venta de la version genérica.

Los reguladores sostienen que estas ofertas violan el principio de
competencia, obligan a los usuarios a pagar mas por los
medicamentos, y aumentan los gastos del sistema de salud. En
EE UU, la Comision Federal de Comercio (Federal Trade
Commission FTC) estima que este tipo de acuerdos cuestan a los
estadounidenses alrededor de US$3.500 millones al afio.

Los fabricantes de medicamentos dicen que estas ofertas no sélo
son legales sino que permiten que los usuarios tengan acceso mas
temprano a los medicamentos genéricos que si la industria
innovadora siguiera interponiendo juicios y la comercializacion
del genérico se pospusiera hasta la resolucién de los mismos.

En 2013, sin embargo, el Tribunal Supremo de EE UU dictamino
que estos acuerdos pueden estar sujetos a revisién
antimonopdlica, pero dejo abierta la interpretacion de si un sélo
un pago en efectivo al alcanzarse un acuerdo [2] seria
considerado cuestionable. Desde entonces, las compafiias
farmacéuticas han conseguido muchos menos acuerdos de este
tipo con los fabricantes de genéricos.

Por su parte, Lundbeck presenté una alegacion adversarial [3]
explicando su "fuerte desacuerdo™ con la decision. Los acuerdos
con las otras empresas "no restringian la competencia y no iban
mas alla de proteger los derechos que la sociedad, a través de los
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derechos de patentes, ofrecen a Lundbeck... Los acuerdos para
resolver el posible litigio por las patentes incrementan la
eficiencia y son legitimos cuando los motivos de la controversia
son bona fide (de buena fe)".

En abril pasado, GlaxoSmithKline apel6 [4] una multa de
US$54,5 millones que los reguladores del Reino Unido
recaudaron por conspirar ilegalmente con varios rivales
genéricos para retrasar la comercializacion de una version mas
econdmica de su antidepresivo Paxil. Los fabricantes de
genéricos también fueron multados por un total de unos US$7
millones y también estan apelando estas decisiones.

En marzo pasado, la FTC [5] enjuicié a Endo Pharmaceuticals y
otros tres fabricantes de medicamentos por el supuesto pago a
rivales genéricos para retrasar el lanzamiento de las versiones
genéricas de dos analgésicos [6]. Sin embargo, este es el primer
juicio, en el que la FTC argumenta que un acuerdo relacionado
con un geneérico autorizado impide la competencia. En tales
situaciones, un fabricante de medicamentos de marca estaria de
acuerdo en no vender la version més barata de su propio
medicamento, que de otra forma si haria para competir con un
fabricante de medicamentos genéricos.
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Una editorial de NEJM reduce la resistencia a compartir datos (NEJM editorial doubles down on resistance to data sharing)
Ivan Oransky y Adam Marcus
Statnews 10 de agosto, el afio 2016
https://www.statnews.com/2016/08/10/data-sharing-science-nejm/
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Cuando los editores del New England Journal of Medicine
advirtieron en enero [1] que algunos cientificos pensaban que el
intercambio de datos daria lugar a "investigadores parasitos" [2] -
una subespecie de investigadores que ganarian fama a costa de
sus colegas que trabajan con dedicacion — recibieron una gran
cantidad de criticas humillantes de la comunidad cientifica.

Los criticos pusieron por los suelos a Dan Longo y Jeffrey
Drazen, editor adjunto y editor jefe, respectivamente,
acusandoles de mezquindad y miopia, de estar mas preocupados
por sus propios intereses que por la expansion del conocimiento.
Un lector escribio: "Cuando no se comparten los datos, los
investigadores pueden, (como se dice en inglés), ‘guardar su
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pastel’, acaparando datos y ‘también comérselo’ al recibir el
reconocimiento del pablico".

La revista ha vuelto a las andadas. Un nuevo editorial [3] firmado
por mas de 280 investigadores de mas de 30 paises, argument6é
que la ciencia esta pidiendo demasiado rapidamente que haya
acceso publico a los datos, lo que se ha convertido en una carrera
loca, que no esta bien pensada, y, portentosamente, los autores de
la editorial predicen que atrasara el progreso y pondra en peligro
la salud humana.

El ensayo esta dirigido a contrarrestar una propuesta reciente del
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE,
del cual Drazen es miembro) que exige que los datos de
cualquier ensayo controlado aleatorizado - el estandar de oro de
los estudios clinicos — estén completamente disponibles a los seis
meses de su publicacion.

El nuevo editorial dice que la propuesta es desastrosa, y que
aungue los investigadores que llevan a cabo los ensayos
recibirian el crédito inicial por su trabajo, podrian perder la
oportunidad de publicar trabajos secundarios y otros analisis que
ellos - y no otros — merecerian hacer.

"Una motivacién clave para que los investigadores hagan
ensayos clinicos aleatorios es la capacidad de publicar no sélo el
informe principal del ensayo, sino también los principales
articulos basados en los datos del estudio"”, escribieron los
investigadores. "Los investigadores originales casi siempre
tienen la intencién de llevar a cabo andlisis adicionales de los
datos y explorar nuevas hipdtesis... Una vez que los
investigadores que han llevado a cabo el ensayo pierden el
acceso exclusivo a los datos, ellos estaran de facto compitiendo
con personas que no han contribuido al enorme esfuerzo y a
menudo afios de trabajo necesarios para llevar a cabo el ensayo™.

Y advierten de los grandes riesgos y minimas recompensas si se
llegaran a hacer pablicos los datos. "Por tanto, la propuesta
actual de ICMJE conlleva el riesgo de reducir el incentivo para
los co-investigadores e investigadores de centros de
investigacion de participar en los ensayos. Una reduccidn en el
namero de investigadores dispuestos a reclutar pacientes para un
ensayo 0 supervisar su implementacién en un pais pondria en
peligro la probabilidad de completar con éxito los grandes
ensayos que abordan aspectos importantes de investigacion".

En otras palabras: el compartir los datos pondra en peligro el
progreso cientifico y perjudicara a los pacientes. Punto final.

Implicito en este sombrio panorama hay una impresionante
arrogancia. ¢Realmente debemos creer que solo los
investigadores que generan datos son competentes para
analizarlos? Esta afirmacion es muy dificil de aceptar si se tiene
en cuenta el pobre historial de tantos estudios. Los cientificos
deberian querer que se verificaran los datos.

Y si bien el argumento sobre el costo-oportunidad es mas facil de
aceptar, es un hombre de paja colgado de un andamio inexistente.
Por supuesto, compartir datos tiene su precio y desvia recursos
de "la gestion directa de los ensayos". Pero, de nuevo, ;es eso
necesariamente malo? No cuando el estado de los ensayos
clinicos es tan cuestionable - y muchos no se publican [4] porque
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los resultados no son los deseados. Tal vez lo que se necesita son
Menos ensayos pero mas rigurosos.

La solucion del consorcio es que durante dos afios a partir de la
publicacion inicial de los datos no haya intercambio de datos, y
hasta tres afios mas de exclusividad dependiendo de cuanto
tiempo se tardo en realizar el ensayo. Lo que es mas, piden que
los que usen los datos después de esos periodos paguen al menos
una parte del coste de hacerlos accesibles - que es como decir
"Vamos a construir un muro, y vamos a hacer que paguen por
ello".

El tono del editorial - que se compensa con los ensayos de la
senadora Elizabeth Warren (D-Mass.) [5] y de dos escritores que
apoyan que se compartan los datos [6] — es como si el Instituto
Cato abogara por un gobierno pequefio (nota de los traductores:
el Instituto Cato es una organizacion libertaria). Y, de hecho, dos
de los co-autores de la editorial, P. J. Devereaux y Salim Yusuf,
de la Universidad de McMaster en Hamilton, Ontario, ya habian
exigido lo mismo antes. Los dos aparecen entre los co-autores de
un comentario publicado en el NEJM en 2013 [7] en el que se
pedia que se eliminaran todos los "obstaculos innecesarios" para
realizar ensayos clinicos aleatorios.

Entre las barreras identificadas: un proceso largo y costoso para
lograr la aprobacidn de los estudios; un acercamiento Unico (una
"talla Unica para todos") para los ensayos clinicos de bajo o de
alto riesgo; y directrices excesivamente onerosas para proteger la
seguridad y los derechos de los sujetos que participan en los
ensayos. "A no ser que se hagan mejoras radicales al marco
regulador", escribieron, "se perdera el potencial que ofrecen los
ensayos clinicos para evaluar la seguridad y eficacia de los
tratamientos nuevos y existentes, consecuentemente no habra
posibilidades de obtener mejoras sustanciales para el cuidado a la
salud”.

He aqui otra idea: Impedir el acceso a los datos es también un
obstaculo innecesario. Al parecer, sin embargo, para los autores
de la nueva editorial, estd muy bien poner obstaculos para que se
beneficien los que llegaron primero- aunque tengan que confiar
en la participacion de voluntarios. Y en ultima instancia, esas son
las personas que se deben beneficiar de los ensayos.

El activista paciente, Dave deBronkart, en el blog “e-Patient
Dave” dijo: “Algunos cientificos parecen creer que como
personas con capacidad divina de salvar vidas - como la mia —
son los Unicos que importan” dijo [8]. DeBronkart atribuye su
supervivencia a un cancer metastasico de rifién a su participacion
en un ensayo de una terapia experimental. Y estoy
profundamente en desacuerdo. Creo que esa actitud,
comprensible por nuestro pasado comdn, esta moribunda”.

Estamos todos en favor de ecuanimidad en la ciencia, pero esta
nueva propuesta solo se refiere a la ecuanimidad para un grupo:
los investigadores. Lo que falta es el segundo, Y, sin duda, el
grupo mas importante: el publico, incluidas las personas que han
participado en los ensayos. Se merecen un sistema en el que los
frutos de los estudios se materialicen tan rapido como sea
posible.
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¢Conoce a alguien que grita y golpea el volante cuando se queda
estancado en trafico?

Podria ser uno de los 16 millones de estadounidenses que dicen
que sufren de "trastorno explosivo intermitente".

¢Se puede acabar una caja de galletas mientras ve su programa
favorito de television?

Podria ser una sefial de "trastorno de la ingesta por atracones,"
dicen que aflige a 7 millones de estadounidenses

Se dice que 14 millones de hombres tienen niveles clinicamente
bajos de testosterona, que 9 millones de mujeres sufren de bajo
deseo sexual, y decenas de millones mas tienen vejigas
hiperactivas o niveles de azUcar en sangre un poco demasiado
altos. Ese nivel de azUcar en sangre solia considerarse normal.
Ahora lo convierte en candidato para tratamiento con
medicamentos caros.

Hace tan s6lo 20 afios, ninguno de estos problemas formaba parte
de la medicina convencional. Pero gracias a las nuevas
definiciones o a que se utilizan umbrales mas bajos, de un dia
para el otro, millones adicionales de personas cumplen el criterio
de sufrir trastornos tratables.

Muchos médicos e investigadores independientes son escépticos,
dicen que los grupos de médicos que reciben fondos de la
industria farmacéutica han generado estos problemas: los
investigadores que quieren avanzar sus carreras y las compafiias
farmacéuticas que desean ampliar el mercado de los productos
nuevos y costosos.

Ademas de eso, segun una investigacion del periddico de
Milwaukee Journal Sentinel / MedPage Today, los medicamentos
que se venden para tratar estos problemas recién definidos - y

que no ponen en peligro la vida - a menudo conllevan riesgos
graves para la salud.

Un examen de ocho problemas nuevos frecuentes indica que
todos los cambios fueron en la misma direccion - hacia la
ampliacién del nimero de personas que podrian ser tratados con
medicamentos de alto costo.

La pre-diabetes. En los ultimos 13 afios, la Asociacion
Americana de la Diabetes ha bajado el umbral de los niveles de
azucar en la sangre que se utilizan para definir la "pre-diabetes”
dos veces, en 2003 y nuevamente en 2010. Médicos sin vinculos
con la industria farmacéutica, incluyendo los que han investigado
estos temas, dicen que la prediabetes es una etiqueta innecesaria
que puede llevar a sobre medicar a pacientes con medicamentos,
exponiéndolos a riesgos sin que haya prueba de que se van a
beneficiar.

De hecho, un importante estudio publicado en 2002 demostré
que una combinacion de dieta y ejercicio reduce las
probabilidades de que la prediabetes se convierta en diabetes en
un 58%, mientras que el uso de la metformina sélo la redujo en
un 31%.

Sin embargo, los dos ajustes a la definicién de pre-diabetes
duplicaron por cinco el nimero de personas que dicen tener este
problema, de 17 a 87 millones. En marzo, un informe del Centro
de UCLA para la Investigacion de Politicas de Salud [2] estimo
que el 46% de los californianos, 13 millones de personas, tienen
ahora "pre-diabetes".

Una investigacion previa de Journal Sentinel/MedPage Today
encontro que nueve de los 14 médicos que ajustaron los niveles
de azucar en la sangre en 2010 trabajaban como conferenciantes,
consultores o asesores de las compafiias farmacéuticas que
fabrican productos para el tratamiento de la diabetes [3]. Las
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declaraciones de los miembros del panel que propiciaron el
cambio en el 2003 nunca se llegaron a publicar.

La propia Asociacion Americana de Diabetes ha recibido mucho
apoyo financiero de las compafiias farmacéuticas, incluyendo
mas de US$7 millones recientemente. La cantidad real podria ser
mayor, ya que el sitio web sdlo menciona la lista de donantes que
han dado cantidades minimas, tales como "los miembros del
circulo de élite Banting™ que contribuyeron con al menos US$1
millén. Los US$7 millones son més que suficientes para cubrir el
pago y los beneficios de los 17 ejecutivos mejor pagados que
figuran en las declaraciones de impuestos de la asociacién.

Robert Ratner, director médico y cientifico de la asociacion, dijo
que los cambios en la definicidn se realizaron a instancias de los
Centros para el Control y Prevencion de Enfermedades (CDC) y
los Institutos Nacionales de Salud de EE UU. Recalc6 que la
asociacion recomienda dieta y ejercicio para el tratamiento de la
prediabetes.

"La asociacion no operd y no funciona de forma independiente
con respecto a los criterios de diagnostico y pautas de
tratamiento", escribié Ratner en un correo electrénico.

T baja’: Justo antes de que el término "T Baja" se hiciera
omnipresente en los anuncios de television de todas las noches,
una empresa que vende productos de testosterona financié un
estudio nacional de hombres, que se realizé en consultorios
meédicos [4]. De repente se descubrié que un 38% de todos los
hombres mayores de 45 afios que residen en EE UU tienen un
problema que puede tratarse con un producto de la compafiia.

Los cinco autores del estudio tenian vinculos financieros con
Solvay Pharmaceuticals, que comercializa el gel de testosterona.
Esto incluyé un consultor, un empleado y tres que trabajaban
para la empresa contratada por Solvay para hacer el estudio.

BED, IED, ADHD y mas
Hay més, muchos mas.

¢Demasiado enojado? Es posible que tenga IED, trastorno
explosivo intermitente. ;Demasiado hambriento? Puede ser BED,
trastorno de ingesta por atracones. Esta el trastorno de bajo deseo
sexual en las mujeres y el ADHD en adultos (una falta de
concentracién). Hay trastornos de la vejiga hiperactiva (va
mucho al bafio), y el trastorno disférico premenstrual (una forma
grave de sintomas premenstruales).

Si usted cree en la literatura médica, estos seis problemas,
ademas de bajos niveles de testosterona y la pre-diabetes, afectan
a mas de 180 millones de estadounidenses, una cifra equivalente
al 77% de la poblacion adulta en Estados Unidos.

Sin embargo, estos problemas también pueden verse como
variaciones relativamente comunes que se han redefinido como
trastornos formales, un proceso conocido como medicalizacion.
El resultado: un aumento de las ventas de medicamentos.

Una exposicion sobre el medicamento Vyvanse en la reunion
anual de la Asociacion Americana de Psiquiatria que se realizo
este mes en Atlanta dice: Vyvanse ha sido aprobado para el
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tratamiento de adultos con ADHD Yy el trastorno de ingesta por
atracones.

Por ejemplo, las ventas de la droga Vyvanse, aprobada para el
tratamiento de adultos con TDAH vy el trastorno por atracén, se
ha mas que duplicado entre 2010 y 2014, al pasar de US$986
millones a US$2.100 millones.

"Hay poderosos intereses que desean que los nimeros crezcan",
dijo Allan Horwitz, profesor de sociologia en la Universidad de
Rutgers y autor de "Creacién de la enfermedad mental.” "Todas
estas estimaciones empujan los nimeros hacia arriba".

En el 2012, una encuesta a 6.200 médicos, enfermeras, laicos y
legisladores de Finlandia encontr6 que habia mucho desacuerdo
sobre si docenas de los Ilamados "estados de ser" deben ser
considerados enfermedades, incluyendo el ADHD vy la vejiga
hiperactiva.

El articulo, publicado en la revista BMJ Open [5] mostré como el
tiempo también puede definir las enfermedades, sefialando que
hasta 1973 la Asociacion Americana de Psiquiatria consideraba
que la homosexualidad era una enfermedad.

Hay muchas estrategias para vender la enfermedad, dijo Carl
Elliott, profesor de bioética en la facultad de medicina de la
Universidad de Minnesota.

“Usted desestigmatiza la enfermedad", dijo. "Ampliela para
incluir a una poblacién mucho mayor de pacientes, o cambiele el
nombre para que sea menos embarazosa para la gente - la gente
prefiere tener la vejiga hiperactiva a que se le tilde de
incontinente.

"Entonces ya esta todo listo para la venta de su tratamiento™.

Fue a finales de 1990 que la incontinencia o "vejiga inestable™ se
convirtio en el diagndstico de "vejiga hiperactiva", suena mejor,
es mas bonito.

Dos urélogos pensaron que el huevo nombre era "mas intuitivo™
Y no se asociaba tanto a un trastorno psiquiatrico. Convencieron
a la Sociedad Internacional de Continencia de darle una nueva
definicién, los dos presionaron para que se hiciera investigacion
relacionada con la nueva condicion y descubrieron que afectaba
solamente en EE UU a 33 millones de personas.

Uno de los dos urologos, Alan Wein, de la Universidad de
Pennsylvania, ahora reconoce que las estimaciones "exageran el
mercado", pero sefial6 que muchos pacientes tienen problemas de
vejiga que requieren tratamiento.

Kari Tikkinen, urélogo y epidemidlogo de la Universidad de
Helsinki en Finlandia, investig6 la vejiga hiperactiva y encontré
que las recientes estimaciones de prevalencia - 17% de los
adultos - estaban enormemente infladas. En su opinion, la cifra
real es inferior a la mitad.

Si bien los nimeros inflados pueden hacer que algunas personas
accedan al tratamiento mas tempranamente, también pueden
Ilevar a que personas sanas piensen que estan enfermas, dijo
Tikkinen. Eso puede ocasionar costos adicionales y el uso



innecesario de medicamentos que exponen a los pacientes a
dafios potenciales.

Para ampliar el mercado

Para las compafiias farmacéuticas, nimeros mas grandes
significan mercados mas grandes y pueden ejercer mas presion
sobre la FDA para que apruebe nuevos productos.

Para los grupos de defensa del paciente y las asociaciones
médicas, muchas de los cuales reciben fondos de las compafiias
farmacéuticas, tener mas personas con una condicion significa
que el problema se puede percibir como mas prevalente y pueden
lograr mayor apoyo financiero.

Y para los investigadores universitarios, tener un gran nimero
puede ser bueno para su carrera.

"Cuanto mas ruido hacen, tanto mas probable es que consigan
publicar trabajos, sean contratados por universidades u obtengan
un ascenso - y méas probable que obtengan fondos para la
investigacion”, dijo el psiquiatra de Massachusetts Daniel Carlat,
autor del libro "Trastornado: El problema con la psiquiatria -
Revelacién de un médico acerca de una profesion en crisis".

Cuando se trata de condiciones psiquiatricas, el Manual de
Diagnédstico y Estadisticas de Trastornos Mentales, publicado por
la Asociacion Americana de Psiquiatria, se considera la biblia
para los practicantes.

En la quinta edicién del manual, que salié en 2013, las
definiciones de trastorno de la ingesta por atracones, trastorno
explosivo, intermitente, y TDAH de adultos fueron alteradas para
poder agrandar el nimero de personas con estos problemas.

Casi el 70% de los expertos del grupo de trabajo que lo escribié
tenia vinculos financieros con la industria farmacéutica, es decir
trabajaban como consultores y hacian presentaciones para la
industria, segun un analisis de 2012 publicado en la revista PLoS
Medicine [6].

Darrel Regier, psiquiatra, vicepresidente del grupo de trabajo que
actualiza el manual, dijo que los miembros no estaban tratando
de medicalizar las condiciones de salud. El objetivo, dijo, era
centrarse en la definicion de los sintomas de los trastornos y no
buscar medicamentos aprobados para tratarlos.

"No es tan facil saber si estas condiciones son normales o estan
en el extremo de la normalidad”, dijo. "Algunas de estas personas
tenian enfermedades graves y fueron estigmatizados y no se
trataban porque nadie sabia qué hacer con ellas".

La Asociacion Americana de Psiquiatria traté de minimizar los
conflictos financieros, dijo, al limitar a US$10.000 al afio la
cantidad que los miembros de los comités podian haber recibido
de las compafiias farmacéuticas. Ademas, los miembros del
grupo de trabajo no podian tener mas de US$ 50.000 en acciones
de la compafiia farmacéutica.

"Hicimos todo lo que pudimos para dar a conocer nuestras
preocupaciones y poner limites, algo sin precedentes”, dijo
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Regier. "Y todavia hay gente que dice que no hemos hecho lo
suficiente".

Entre los escépticos se incluye a los autores del estudio de PLoS
Medicine en el que se detallan los conflictos, que etiquetan como
de "problema pernicioso".

"No se trata de fraude en la investigacion®, dijo la coautora del
estudio, Lisa Cosgrove, una bioéticista de la Universidad de
Massachusetts, en una entrevista. "Es s6lo que tenemos una gran
cantidad de datos que muestran claramente que los
investigadores financiados por la industria sacan conclusiones
favorables a la industria."

John Fauber es un reportero para el diario Milwaukee Journal
Sentinel. Kristina Fiore es una reportera de MedPage Today.

Este articulo se ha publicado como un proyecto conjunto de la
revista Journal Sentinel y MedPage Today, que ofrece una
perspectiva clinica para los médicos sobre las Ultimas noticias de
medicina en medpagetoday.com.

Nota del Editor. Puede leer sobre los trastornos psiquiatricos aqui:
FauberJ, Fiore K. IlIness inflation. How everyday conditions become
medical disorders Milwaukee Journal Sentinel. 22 de mayo, 2016.
Actualizado 5 de julio de 2016.
http://archive.jsonline.com/watchdog/IlIness-inflation-how-everyday-
conditions-become-medical-disorders-380291351.html
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Integridad de la Ciencia y las Publicaciones Médicas

Empresa extranjera acusada de publicar ciencia basura se
hace cargo de revistas canadienses (Offshore firm accused of
publishing junk science takes over Canadian journals)

Sonja Puzic

New CTV, 29 de Septiembre de 2016
http://www.ctvnews.ca/health/offshore-firm-accused-of-
publishing-junk-science-takes-over-canadian-journals-1.3093472
Traducido por Salud y Farmacos

Una casa editorial extranjera, acusada de divulgar ciencia basura
y engafiar a los investigadores se ha hecho cargo de la
publicacién de varias revistas médicas canadienses respetadas, ha
descubierto una investigacién conjunta CTV News / Toronto
Star.

Los investigadores y los editores estan sonando la alarma sobre
la compafiia OMICS Group Inc., diciendo que podria destrozar el
nombre y la reputacion de las revistas canadienses.

OMICS, una corporacion de Nevada con sede en India, pretende
publicar cientos de revistas médicas y cientificas de gran calidad
en su sitio web. También afirma que trabaja con miles de
"criticos bien reconocidos" y de asociaciones cientificas de todo
el mundo.

Este afio, OMICS adquirié dos empresas editoriales médicas
canadienses: Andrew John Publishing y Pulsus Group.

Sin embargo, en agosto, la Comision Federal de Comercio de EE
UU present6 una demanda contra OMICS [1], alegando que la
compafiia esta "engafiando a académicos e investigadores acerca
de la naturaleza de sus publicaciones™ y afirmando falsamente
que sus revistas siguen los protocolos rigurosos de revisién por
pares.

OMICS opera bajo el modelo de acceso libre, lo que hace que los
articulos académicos estén disponibles gratuitamente en el
internet. Muchas otras publicaciones de acceso libre, como
PLOS, tienen una gran reputacion y un historial probado de
procesos rigurosos de revision. Pero OMICS ha generado
controversias en todo el mundo.

Incluso antes de que la FTC pusiera su demanda, los criticos
habian acusado a OMICS de ser una "editora depredadora”, al
hacer creer a investigadores sin experiencia que su trabajo esta
siendo examinado por cientificos y académicos respetados.

Segun los expertos, hay cientos, si no miles, de editores
depredadores en el mundo que comprometen seriamente la
investigacion cientifica.

OMICS adquiri6 dos empresas editoriales médicas canadienses
este afio: Andrew John Publishing y Pulsus Group. Sus
publicaciones incluyen revistas tales como Plastic Surgery,
Canadian Journal of Pathology, Canadian Journal of Optometry y
Canadian Journal of General Internal Medicine.

Desde que fueron adquiridas por OMICS, las revistas de
patologia, optometria y revistas generales de medicina interna ya
tienen nuevos editores.

Rose Simpson, la ex jefe de redaccion de la revista Canadian
Journal of General Internal Medicine, dijo que después de que en
enero se anunciara la compra por OMICS, fue a la pagina web de
la compafiia (https://www.omicsonline.org/) y en cuanto empez6
a revisar las revistas identifico barbaridades.

"Habia todo tipo de errores tipograficos, la gramética era
incorrecta”, dijo en una entrevista desde Ottawa. "En las revistas
médicas, todo tiene que ser preciso - cada coma, cada palabra -
esta fue mi primera sospecha”.

Simpson dijo que eventualmente le dijeron que todas las
operaciones y del trabajo editorial se trasladaria a India -
incluyendo su trabajo. Poco después de eso, fue contratada
directamente por OMICS, pero cuando se dio cuenta de que
OMICS habia sido enjuiciada por la FTC decidio dejar el puesto
y empezar a alertar a los médicos y asociaciones médicas.

"Se trata de una empresa extranjera con una reputacion
cuestionable que ha comprado empresas canadienses y esta
utilizando sus nombres como fachada para cualquier actividad,
que no siempre son necesariamente legales", dijo.

Simpson, que ha estado trabajando con médicos e investigadores
durante afios, dijo que muchos de ellos trabajan sin descanso para
llevar a cabo sus investigaciones y pasan horas y horas
analizando la informacion "para beneficiar a la poblacion
canadiense”.

"Si se relacionan con una empresa que tienen mala reputacion
entonces su manuscrito deja de ser confiable y sus
investigaciones terminan siendo una pérdida de tiempo," dijo.

‘Promesas falsas'

Los expertos dicen que en Ultima instancia la proliferacién de
investigacion sin controles o falsa representa un peligro para los
pacientes, ya que la ciencia espuria termina por influir en las
decisiones sobre la atencion a la salud.

El peligro de que la ciencia basura inunde la web es que la
blsqueda de informacion sobre inmunizaciones, por ejemplo,
puede llevar a articulos anti-vacunacion publicados en revistas
impostoras que no se basan en investigacion real, dijo Suzanne
Kettley, miembro fundador de la Coalition for Responsible
Publication Resources.

“Imaginese a alguien (diciendo): ‘He encontrado este articulo
que fue publicado en una revista cientifica por lo que no tengo
que vacunar a mis hijos’”, dijo.

Kettley, que también es la directora ejecutiva del Canadian
Science Publishing, una editorial académica sin fines de lucro,
dijo que editores depredadores también pueden usar revistas
falsas para promover ciertos programas, tales como la
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publicacion de falsas investigaciones diciendo que el cambio
climético no es real.

La demanda de la FTC afirma que, al menos desde 2009, OMICS
ha publicado cientos de "supuestas publicaciones académicas en
internet" con poca o ninguna revision por pares — ni por expertos,
que es el estandar de oro en la ciencia y en las publicaciones
médicas [1].

La FTC alega que OMICS dice tener académicos prominentes en
sus consejos editoriales, mientras que en realidad, muchos de los
"editores" nunca han aceptado estar vinculados a las revistas
publicadas por el grupo.

La demanda de la FTC también alega que OMICS invita a
investigadores de todo el mundo a presentar trabajos para su
publicacién, pero no les dice que tendran que hacer pagos
"significativos" hasta después de la aceptacion del articulo.

"En este caso, los acusados hacen promesas falsas para conseguir
que los investigadores presenten articulos con los resultados de
estudios que han podido tardar meses o afios en completar, y
luego los tienen atrapados hasta que pagan el precio de
publicacion que no habia sido previamente revelado y que puede
llegar a ser de miles de dolares", dijo en agosto Jessica Rich,
directora de Oficina de Proteccion al Consumidor de la FTC, en
un comunicado de prensa [2].

"Es de vital importancia parar a los estafadores que tratan de
aprovecharse de los cambios que se estan dando en las
publicaciones académicas".

La FTC también alega que OMICS ha anunciado falsamente
conferencias académicas en todo el mundo, diciendo a los que
pagan por su asistencia que investigadores prominentes estaran
entre los oradores, cuando ese no es el caso.

Jeffrey Beall, un reconocido bibliotecario académico de EE UU
que mantiene su propia lista de supuestos editores depredadores
[3], dijo que no le sorprende que OMICS quiera establecerse en
Canada.

""Canada es un pais especialmente bueno para penetre la industria
porque sus editoriales cientificas tienen buena reputacion”,
afiadio.

Beall dijo que los cientificos canadienses deberian estar
"extremadamente preocupados"”. Afirma que OMICS explota a
los autores exigiendo tarifas altas para publicar sus
investigaciones, sin proceder a una evaluacion rigurosa y
también promueve la ciencia basura.

OMICS responde

OMICS ha negado las acusaciones en contra de la sociedad
demandada por la FTC y por otros grupos y las califica de
"infundadas" y "totalmente equivocadas”. En una cartaala FTC
[4], los abogados de la compafiia exigen que la agencia
estadounidense "retire todos los cargos contra nuestro cliente".
Se puede leer la respuesta de 228 paginas de la compafiia a la
demanda de la FTC aqui:
https://www.documentcloud.org/documents/3115807-OMICS-
response-to-FTA-lawsuit.html [5]
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Srinubabu Gedela, CEO y director general de OMICS
Internacional, reiter6 en una entrevista que las acusaciones en
contra de su empresa son "completamente falsas".

"Estamos recibiendo un apoyo enorme de la comunidad
cientifica para nuestra revista de acceso abierto", dijo, hablando
desde Hyderabad, India. "Todas las acusaciones que estamos
recibiendo son de paises occidentales... y de unos pocos editores,
asi como de sus agentes.

"Estamos irrumpiendo en su negocio haciendo que la
informacién cientifica sea de acceso libre y luchamos por eso”,
dijo, afiadiendo que los margenes de beneficio de la empresa son
"inferiores al 5%."

Dijo que el sitio web OMICS tiene millones de visitantes que
pueden acceder a las publicaciones de forma gratuita. "Esta es la
belleza del acceso libre."

Gedela dijo que OMICS ahora tiene cerca de 700 revistas de
acceso libre y organiza 3.000 conferencias en 25 paises. Afirma
que la empresa cuenta con el "apoyo” de cerca de 50.000
miembros de comités editoriales de todo el mundo y anualmente
publica mas de 50.000 articulos.

Sin embargo, un investigador canadiense que aparecia como
miembro del consejo editorial de la revista de OMICS Surgery:
Current Research dijo que nunca ha revisado ningan articulo para
OMICS.

William Jia, profesor asociado del Centro de Investigacion del
Cerebro de la Universidad de Columbia Britanica, dijo que fue
invitado y aceptd ser un editor en la revista de cirugia, pero
nunca llegé a hacer nada para OMICS.

Ahora dice que si hay un problema con el proceso de revision por
pares en OMICS, le gustaria eliminar su nombre de la junta
editorial.

"No quiero estar asociado con eso", dijo.

En una entrevista, Gedela neg6 las alegaciones de que las
revistas dirigidas por OMICS publican articulos que no han sido
revisados por pares.

En el caso de las nuevas publicaciones adquiridas en Canada,
Gedela dijo que el personal de OMICS sélo cuelga el articulo en
la red, formatea los PDFs, y se encarga del disefio.

"No hay ninguln control sobre el contenido y el trabajo editorial
de las revistas del Pulsus Group", dijo en un correo electrénico
antes de la entrevista.

El ex editor de Pulsus Group, una de las compafiias canadienses
adquiridas por OMICS, dijo que s6lo se vendid el nombre Pulsus,
"no la corporacion”.

En un correo electronico, Robert Kalina dijo que las revistas
médicas canadienses tampoco fueron vendidas a OMICS, y que
todavia son propiedad de sus respectivas asociaciones médicas,
que controlan y revisan el contenido editorial.


https://www.documentcloud.org/documents/3115807-OMICS-response-to-FTA-lawsuit.html
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Kalina lleg6 a decir que las asociaciones médicas no tienen que
estar de acuerdo con las condiciones de publicacién de OMICS.

"Y si, todas las asociaciones sabian tan pronto como se concluy6
el acuerdo que OMICS era el comprador”, dijo en el correo
electronico. "Por lo que sabemos, los que se sentian incémodos
con este editor se han buscado uno nuevo, ya que tienen todo el
derecho de hacerlo".

'Revistas zombis'

En algunos casos, los jefes de redaccidn de las revistas afectadas
han renunciado. Otros estan luchando para quitarle el control a
OMICS.

Algunas de las revistas que decidieron no publicar con OMICS
son el Canadian Journal of General Internal Medicine, el
Canadian Journal of Optometry y el Canadian Journal of
Pathology.

El Dr. Stephen Hwang, director general de la Asociacion
Canadiense de Medicina Interna, propietaria de la Canadian
Journal of General Internal Medicine, dijo que la sociedad ha
tomado medidas “para asegurar que la revista permanece bajo
nuestro control y con plena integridad cientifica.

"Tan pronto como fuimos alertados sobre la compra de estas dos
empresas editoriales por OMICS, nos movilizamos para cortar
nuestra conexion con ellos y terminar nuestro contrato”, dijo en
una entrevista.

El Dr. Hwang, quien también es el director del Centre for Urban
Health Solutions del Hospital de St Michael en Toronto, dijo que
las publicaciones dirigidas por los editores depredadores se estan
convirtiendo en "revistas zombis".

"Su integridad cientifica ha quedado destruida”, dijo. "Ellos
siguen arrastrando los pies, publicando articulos y la gente
necesita saber que ya no son la revista que era".

Algunos cientificos y médicos de Canada, tales como el Dr.
Madhukar Pai, estan muy familiarizados con las tacticas
depredadoras editoriales.

El Dr. Pai, investigador galardonado de Epidemiologia y Salud
Global y profesor de la Universidad McGill en Montreal, dijo
que "cada dia" recibe varios correos electrdnicos de revistas

depredadoras de acceso libre. Le preguntan si quiere presentar
trabajos, a menudo sobre temas que no tienen nada que ver con

su experiencia.

"Lo que esté sucediendo en el mundo editorial es una enorme
estafa”, dijo a CTV News.

El Dr. Pai dijo que ha sido un "gran defensor" de las
publicaciones de acceso libre, pero los estafadores han
encontrado la manera de explotar y corromper el concepto.

Algunas publicaciones aceptaran y publicaran "cualquier basura
que mandemos... siempre y cuando consigan su cheque o su
dinero”, dijo. "Les tiene sin cuidado la ciencia."

11

Boletin Farmacos: Etica y Ensayos Clinicos 2016; 19 (4)

El Dr. Pai dijo que realmente no le preocupa que los médicos y
cientificos canadienses con experiencia se vean atrapados por las
tacticas editoriales depredadoras ', pero si le preocupa que
empresas como OMICS se hagan cargo de las publicaciones
canadienses.

"Realmente me molesta que esto incluso pueda estar sucediendo
en Canada", dijo.

Esta historia todavia no ha terminado. Cientificos de todo Canada
estan luchando por encontrar una solucion. Algunos estan
tratando de cancelar sus contratos con las revistas o encontrar
nuevos editores.

Mientras tanto, quieren advertir al pablico que algunos editores
estan utilizando el buen nombre de las revistas canadienses para
dafar la investigacion cientifica.

La infiltracion de los editores depredadores amenaza con destruir
"la sagrada confianza" que los médicos, académicos - y el
publico en general - tienen en las revistas de prestigio, dijo
Simpson, ex editor de la revista Canadian Journal of General
Internal Medicine.

Empresas como OMICS estan "haciendo un hazmerreir de la
investigacion y de las revistas en todo el mundo”, dijo.

Con aportes del especialista médico Avis Favaro y la productora
de la CTV Elizabeth St. Philip y Marco Chown Oved de The
Toronto Star.

Nota de los editores: En 2009 OMICS controlaba 10 revistas y en 2016
controla 700.

Puede leer también en inglés: lvan Oransky y Adam Marcus Are
‘predatory’ publishers’ days numbered? (¢Estan contados los dias de
las revistas depredadoras? Statnews, 2 de septiembre de 2016
https://www.statnews.com/2016/09/02/predatory-publishers/
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¢Por qué una revista india poco conocida tiene un
impresionante y creciente reconocimiento internacional?
(Why an obscure Indian journal has an impressive — and
growing — international stature

Ivan Oransky y Adam Marcus

Statnews, 9 de septiembre de 2016
https://www.statnews.com/2016/09/09/ijme-journal/
Traducido por Salud y Farmacos

A principios de este afio, un canadiense especialista en ética
médica publicd un ensayo excelente alegando que la importante
revista New England Journal of Medicine estaba escogiendo muy
mal a sus autores y publicando estudios de mala calidad [1].
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El articulo atrajo mucha atencion a esas acusaciones. Pero lo que
paso inadvertido, aunque quizas sea igualmente notable, es el
lugar donde se publicé: The Indian Journal of Medical Ethics
(IME).

El IJME no figura en la lista de las revistas en donde es més
deseable publicar. Ni siquiera esta indexado en el Web of
Science de Thomson Reuters, lo que significa que no tiene el
indice oficial de impacto [2] que se utiliza para clasificar las
revistas. Pero para ser una revista relativamente desconocida y
claramente nacional -no habiamos oido hablar de la revista hasta
hace unos meses, y hemos oido hablar de muchas - tiene una
impresionante lista de personal y de contribuyentes, y
Gltimamente se ha ganado aplausos de la comunidad cientifica.
¢De donde ha salido esta misteriosa revista?

A pesar de que el reconocimiento de IJME es reciente, su
precursor fue fundado hace mas de 24 afios.

A finales de 1980, Amar Jesani, actual editor de la revista, y
otros se unieron al llamado Foro de Etica Médica, un grupo
activista que queria reformar la reglamentacion del Consejo
Médico de Maharashtra. El Foro publico el primer nimero de la
revista - entonces llamada Medical Ethics - en agosto de 1993.

La revista mantuvo un perfil local hasta alrededor del 2013,
cuando se involucré en una iniciativa para impulsar al gobierno
de India a regular mas de cerca los ensayos clinicos. Ello llevd a
Jesani a dar una conferencia en México, y a que la organizacion
participara en la reunion de la Asociacién Mundial de Editores
Meédicos que se celebro en Nueva Delhi en 2015. "Por supuesto,
esto dio lugar a una interaccion mas estrecha con muchas mas
personas de rango internacional involucradas en temas tales
como los ensayos clinicos con medicamentos, el acceso a los
datos, aspectos éticos relacionados con la publicacién de
manuscritos, y otros temas", dijo Jesani.

Desde entonces han publicado, tanto en linea como en formato
impreso, algunos articulos llamativos. En agosto, el IIME
publicé una larga y elogiosa respuesta de James Brophy [3],
investigador de cardiologia altamente citado de la Universidad
McGill, al mordaz ensayo de Mark Wilson, médico y eticista
canadiense sobre el NEJM [1]. Ese mismo mes también publicé
una carta de Ruth Macklin [4], profesora emérita muy reconocida
del Albert Einstein College of Medicine de Nueva York,
detallando sus propias aventuras con lo que ella percibe como
conflicto editorial y sesgo en el NEJM [5].

Macklin tiene un vinculo especialmente fuerte con el IJME; ha
sido miembro de la junta editorial de la revista y conoce a Jesani
desde hace 20 afios. "La revista es un foro valioso para
cuestiones éticas, sin importar de dénde sean los autores”, dijo a
STAT. "Los articulos son revisados por pares y su publicacion es
bastante rapida”.

Wilson esté de acuerdo. "Los articulos de la IJIME son de alta
calidad. También pienso que como revista de ética ofrece un
debate informado sobre temas que otras revistas pueden ser mas
reacias a considerar y discutir abiertamente™. Por eso, dice, que
fue el primer lugar en donde quiso presentar su provocadora
comunicacion.
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Y el IJME parece estar funcionando bastante éticamente, lo que
es importante para una revista de ética. No cobra por publicar, y
sus articulos estan disponibles en internet de forma gratuita (la
edicion impresa lleva una cuota de suscripcion anual modesta).
No acepta publicidad de las compafiias farmacéuticas o de
fabricantes de dispositivos médicos, dijo Jesani. Tiene 1,5
empleados de tiempo completo — sus salarios se pagan con
donaciones personales y de organizaciones filantrépicas - y un
grupo de voluntarios.

Los proximos nimeros de la revista incluiran articulos sobre la
transparencia en la investigacién, la divulgacion publica de datos,
la eutanasia, los cuidados paliativos, y las acciones de los
reguladores tanto en atencién médica como en relacion a la
industria farmacéutica, en India y en el extranjero. En otras
palabras, una buena dosis de lo que la ciencia necesita en este
momento. Sin duda nos vamos a estar entre los lectores de su
creciente audiencia.
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Alerta, pregunta incomoda: ¢esté fracasando la medicina?
Kristin Suleng

El Pais, 4 de septiembre de 2016
http://elpais.com/elpais/2016/08/31/buenavida/1472648769 377
736.html

Exceso de investigaciones y guias clinicas, intereses de la
industria y falta de atencién en consulta. Hablemos de crisis.

“Curar a veces, aliviar a menudo, consolar siempre”. Ese fue el
lema de todo vademécum médico hasta el siglo XX. Mucho mas
que la opinion del experto que actla basandose en lo que "le
funciona", hoy la consulta médica intenta ofrecer los resultados
de la mejor investigacion. Esto es lo que promueve la Medicina
Basada en la Evidencia (MBE), que combina la ciencia con la
experiencia clinica de los profesionales y las circunstancias
peculiares de los pacientes. Es uno de los grandes avances de la
practica médica y de la docencia de la medicina clinica. Sin
embargo, pese a sus positivos propositos tedricos, se alzan voces
criticas que llaman la atencidn sobre los excesos de estudios y
guias clinicas que, obedeciendo a los intereses de la industria y la
politica sanitaria, no responden en la practica a las necesidades
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de los pacientes. ¢La medicina de la evidencia esta en crisis?
Varios profesionales de la medicina lo analizan.

Un articulo de referencia sobre esta cuestion es el escrito por
Trisha Greenhalgh, autora de un libro fundamental, How to read
a paper. The basics of Evidence-Based Medicine (Como leer un
estudio. Las bases de la medicina basada en la evidencia) y
publicado en 2014 en British Medical Journal (BMJ). “El articulo
habla de la crisis de la MBE y reivindica su practica en el
momento actual. Las criticas deben hacerse a su mala utilizacién
y su manipulacién interesada por profesionales, gestores e
industria farmacéutica: si las preguntas que trata de responder la
investigacién no las marcan las necesidades de los pacientes sino
otros intereses, o si son difundidas por profesionales con
evidentes conflictos de interés, la evidencia se corrompe”,
recuerda Rafael Rotaeche, médico de familia del Centro de Salud
de Alza del Servicio Vasco de Salud.

Sin embargo, para profesionales como el médico Vicente Baos,
la MBE ni esté en crisis ni es un modelo superado que tenga una
alternativa valida disponible: “Se puede hablar de su mal uso o
de los efectos secundarios que pueda generar, o de sus
limitaciones en la préactica clinica, pero no de MBE en crisis ni
en estado critico. Es una exageracion a la blsqueda de un titular,
aungue sea en una revista cientifica como BMJ. El propio
articulo detalla aspectos que hacen que se pueda revisar y
mejorar su uso, pero no su eliminacién. De lo contrario,
volveriamos al a mi me va bien y por eso uso ese tratamiento. La
MBE cambi6 esa manera de actuar”.

Recuperar la escucha del médico y la confianza del paciente
Una critica que se deriva de los estudios realizados es que la
investigacién no se enfoca a las necesidades reales de los
pacientes en la consulta. ¢ Ha dejado la medicina de escuchar al
paciente? “Una correcta atencion (la anamnesis) puede evitar
exploraciones complementarias costosas e indtiles o
medicaciones innecesarias. Sin embargo, muchos médicos se ven
sometidos a una carga de trabajo que les priva del tiempo
necesario para escuchar. Una de las consecuencias negativas de
la industrializacion de la medicina es que la historia clinica
electrénica, con sus grandes ventajas, favorece la atencion
excesiva a lo cuantificable. Con frecuencia, el ordenador en la
consulta no es un elemento auxiliar, sino una barrera entre
médico y paciente”, subraya Javier Peteiro, experto en Analisis
Clinicos y jefe de la seccion de bioquimica del Complexo
Hospitalario Universitario A Corufia, autor del libro El
autoritarismo cientifico.

Este médico indica que esta quiebra de confianza en el paciente
también puede tener su origen en la excesiva dogmatizacion de la
MBE: "Se transmite la idea de que la medicina es omnisciente y
omnipotente, de modo que cualquier frustracion ante la atencién
médica puede en algunos casos tornarse en demanda judicial,
algo que facilita que la préctica médica sea cada dia mas
defensiva, y quiza hace recaer en el paciente decisiones que le
son dificiles de tomar sobre su tratamiento, especialmente
cuando se expresan en términos de probabilidades, algo muy
poco intuitivo”.

Para Baos, no obstante, la afirmacion de que la crisis de la MBE
se deba a la falta de atencion a los pacientes es una exageracion:
“El Instituto Nacional britanico para la Salud y los Cuidados
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(NICE), que utiliza de forma ejemplar la MBE, abre sus
documentos a la valoracion de los grupos de pacientes. En varias
ocasiones, las asociaciones de pacientes, que son muy diversas,
han sido manipuladas por intereses comerciales para recomendar
0 no un tratamiento. El médico debe tener informacién de calidad
para aconsejar y recomendar a los pacientes el que mas les
convenga. La comunicacion en la consulta es una tarea bilateral
entre personas. Las evidencias cientificas son un conocimiento
que el profesional debe transmitir al enfermo. Si un tratamiento
es excelente pero tiene importantes efectos secundarios, o bien
mejora la expectativa de vida muy poco con importantes efectos
indeseados, el paciente debera ser escuchado en todas las
situaciones”. Otros facultativos como el doctor Rotaeche
concuerdan: “Lo mismo que no es cierto que la MBE desprecie
la experiencia clinica personal, tampoco lo es que no tenga en
cuenta la opinion de los pacientes”

El problema de las guias clinicas

En los tiempos de crecimiento de la literatura cientifica con
cientos de ensayos clinicos que se publican a diario, el modelo de
la MBE ha propiciado la aparicién de un nuevo tipo de
publicaciones que resumen y sintetizan este conocimiento: las
revisiones sistematicas, como las publicadas por la Colaboracion
Cochrane, o las guias de préactica clinica (GPC) basadas en la
evidencia, en contraposicion a las recomendaciones basadas en la
opinién de los expertos elaboradas segln el método GOBSAT
(Good Old Boys Sat Around the Table, Los colegas sentados
alrededor de la mesa).

El problema del fenémeno de las GPC y los protocolos, sefiala
Rotaeche, es su forma de elaborarse: “Hay multiples documentos
sobre un mismo tema con recomendaciones contradictorias, en
muchas ocasiones por los conflictos de interés de autores y
patrocinadores. Existen iniciativas internacionales como la
AGREE o el grupo GRADE, que han sentado las bases para
elaborar guias de forma rigurosa. Richard Smith, antiguo editor
del BMJ, decia que s6lo un 10 % de los estudios que se publican
en realidad son Utiles para la practica clinica. La mayoria de las
guias, aun las basadas en las mejores evidencias, se destinan a un
solo problema, y su aplicacion a rajatabla conduce a la
polimedicacion y a una carga insostenible para el paciente y su
familia”.

El médico Juan Gérvas, autor del blog Sano y salvo (y libre de
intervenciones médicas innecesarias), apunta a que el exceso de
guias fuerza la practica en la consulta sin mejorar el resultado
clinico: “En un estudio, se valoraron 1.682 recomendaciones
ginecoldgicas-obstétricas basadas en la evidencia, pero solo
tenian fundamento el 10%. En otro, de 61 guias evaluadas, solo 4
merecian el calificativo de cientificas. Se demostré en otra
investigacion que cuantos mas expertos participaban en estos
manuales, menor era el fundamento cientifico de la misma. Hay
exceso de guias, pero sobre todo hay falta de ciencia en las
mismas".

¢La pobreza es una evidencia?

La médula de la MBE conduce a que el médico tome decisiones
basadas en la mejor ciencia, pero desde su propuesta inicial ya se
reconocia una de sus debilidades: la evidencia sola es
insuficiente. “Es un error reducir la evidencia solo a la de los
ensayos clinicos aleatorizados”, asevera Rotaeche, quien
prosigue: “Por ejemplo, en la atencion primaria, las condiciones



psicosociales de las personas y su biografia personal determinan
diferentes forma de enfermar, y el conocimiento necesario no lo
encontramos en ensayos clinicos, sino en la investigacion
cualitativa. Se puede realizar una practica basada en la mejor
evidencia sin que existan ensayos clinicos, como en los cuidados
paliativos o la atencidn a las personas mayores con multiples
enfermedades crdnicas que son sistematicamente excluidas de los
ensayos, que precisa decisiones complejas donde las pruebas son
escasas y de menor calidad”.

Si algunos autores como Victor M. Montori aluden a la
“corrupcion de la MBE”, el doctor Juan Gérvas habla de
“dictadura ilustrada de la MBE”. “Un problema es que se suelen
ignorar los conflictos de la validez externa: los experimentos y
los ensayos clinicos pueden ser ciertos para los pacientes e
instituciones en que se han realizado, pero no ser extrapolables
en otros. Buena parte de la MBE se apoya en estudios que
pueden ofrecer la mejor calidad metodolégica para responder a
preguntas equivocadas y llegar a resultados estadisticamente
significativos pero clinicamente irrelevantes. En los ensayos
clinicos no suelen constar variables clave como el nivel de
educacidn de los pacientes, sus valores, sus expectativas vitales,
su cultura y su clase socio-econdmica. No suelen interesar
situaciones como las minusvalias, el desempleo o la pobreza ni
suelen incluir suficientes mujeres, ni nifios ni ancianos. No se
genera conocimiento que tenga en cuenta las necesidades de la
mayoria de los pacientes. Por ejemplo, en la investigacion en
artrosis, casi todo se centra en la pura biologia, en los
medicamentos, las prétesis, la radiologia y la cirugia, y apenas se
estudian los sintomas y molestias que alteran la vida de los
pacientes”.

"Son conocidos los diferentes sesgos que presenta la
investigacién patrocinada, como la no publicacién de estudios
con resultados negativos, la manipulacion sobre datos de
seguridad de nuevos farmacos, la eleccion de variables
intermedias para evaluar eficacia en lugar de variables
importantes para los pacientes, el cambio de las variables una vez
finalizado el estudio, la utilizacion de comparadores inadecuados
en los estudios sobre nuevos farmacos o la interrupcién precoz
por beneficio en los ensayos clinicos”, expone Rotaeche.

Una de las soluciones se encuentra en la formacion de los
profesionales sanitarios, propone Baos: “Cada profesional debe
saber leer, interpretar y buscar la adecuacion a su medio y a las
circunstancias que le rodean. No es un problema de la MBE, sino
del uso que hagan los médicos de las recomendaciones. La mala
ciencia estd ahi, la deteccion de la misma requiere formacion y
espiritu critico por parte de los profesionales, y los sistemas
sanitarios deberian fomentarlo”. Pero, en este punto, Gervas es
mas tajante: "La norma general prudente es no seguirlas. El
colmo es que las guias, protocolos y algoritmos se aplican por
cada enfermedad y son raros los enfermos con una sola
patologia, por lo que, aunque cada guia fuera perfecta, la
aplicacion de las distintas guias que precisa el mismo paciente
implicaria un gran riesgo”.

Los intereses de la industria

Otra de las principales criticas a la MBE es el excesivo poder que
tiene la industria farmacéutica para establecer la agenda de la
investigacion y la medicina. “Invierten en areas con retorno de la
inversién y beneficios, igual que las empresas de
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telecomunicaciones o las eléctricas. Este es el mundo real. La
transparencia, la exigencia de responsabilidades, la supervision
de agencias reguladoras y el espiritu critico e independiente de
los profesionales es el Ginico modo de equilibrar todos los
componentes”, sefiala Baos.

Al analizar las guias clinicas canadienses, un informe demostrd
que en el 75% de ellas, al menos un autor tenia lazos con las
industrias de medicamentos, y en el 21% todos los autores tenian
este conflicto de interés, indica Gérvas, para quien no se puede
hablar solo de la industria farmacéutica, sino también de la
industria tecnoldgica, la alimentaria y la de la gestién sanitaria:
“La MBE esta secuestrada casi en su totalidad, y es un secuestro
ideoldgico. Las industrias establecen las agendas de
investigacidn y sirven a sus intereses, manipulando a politicos y
a pacientes. Buen ejemplo es la subvencion de las asociaciones
de pacientes, que convierte a muchas en apéndices de
propaganda de las farmacéuticas. Pero conviene no tener a la
industria farmacéutica de chivo expiatorio. En otros temas, son
evidentes los intereses de los especialistas de salud publica, los
de la industria tecnolégica, sociedades cientificas de médicos
interesados o pacientes agrupados en asociaciones especificas”.

Un ejemplo “muy claro”, segin Peteiro, son las estatinas y los
antidepresivos. “Figuran entre los farmacos més vendidos, aun
cuando el riesgo real de las hipercolesterolemias moderadas dista
de ser evidente y es insuficiente la investigacion sobre los
mecanismos moleculares implicitos en la depresion. Para una
compafiia, es mas rentable a corto plazo desarrollar una variante
molecular de una estatina o de un antidepresivo con menos
efectos secundarios, que financiar investigacion bésica sobre las
enfermedades a las que van dirigidos estos medicamentos”.

“La MBE llega a ser peligrosa si se aplica sin mesura promovida
por incentivos financieros que modifican la conducta de los
médicos y lesionan a los pacientes. Por ejemplo, con el énfasis en
el control de la glucemia [azUcar en sangre] y de la hemoglobina
glucosilada en los diabéticos, que no mejora el resultado en salud
y provoca graves hipoglucemias. Sabemos hace décadas que
dicho control estricto no disminuye la insuficiencia, la dialisis, el
trasplante o muerte renal, ni las cegueras, ni las neuropatias,
pero, segin un analisis, se ignora en el 95% de 16 guias clinicas
de diabetes”, advierte Gervas.

¢Hacia una investigacion ciudadana?

En muchos casos, los intereses de la industria coinciden con los
de la sociedad, por ejemplo en el caso de la terapia antiretroviral
del VIH, anota Rotaeche. “Pero en otros existe mucha
investigacion redundante. ;Realmente necesitamos 10 farmacos
diferentes de una misma familia de antihipertensivos? Las
instituciones, los profesionales sanitarios y sus Sociedades
Cientificas (SSCC) debemaos reflexionar por qué la mayor parte
de la formacion continuada esta en manos de la industria y
reclamar una educacion independiente y planificada de forma
rigurosa y transparente. Necesitamos investigacion de calidad
sobre pruebas diagndsticas, sobre el prondstico de nuestros
pacientes, sus vivencias y actitudes, y la seguridad de los
tratamientos a largo plazo. Para ello se necesita tiempo,
formacion, medios y sobre todo impulso institucional”, concluye
Rotaeche.



Para Gérvas, también se precisa “un cambio ideologico que
saque a la MBE del campo bioldgico de los paises ricos que
interesa a las industrias, cientificos y lideres clinicos que la
manipulan. Conviene afiadir investigacion ciudadana que
incorpore la vision de legos en todo el proceso, desde el disefio
inicial a la transferencia final a la clinica. Es clave el
conocimiento generado por clinicos, pacientes y familiares a
través de la narracion y de la investigacion cualitativa. En
sintesis: la critica a la MBE es justa y necesaria y precisamos una
mejor MBE que facilite la practica prudente y sensata de la
medicina clinica”.

Cdmo la FDA manipula los medios de comunicacion (How the
FDA manipulates the media) Ver en Agencias Reguladoras y
Politicas, bajo Agencias Reguladoras en EE UU
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Charles Seife

Scientific American, October 2016
http://www.scientificamerican.com/article/how-the-fda-
manipulates-the-media/
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El comisionado de la FDA pide que se retracte el estudio del
medicamento Sarepta (The FDA commissioner calls for
Sarepta drug study to be retracted) Ver en el Boletin Farmacos
Agencias Reguladoras y Politicas seccién Agendas Reguladoras
EE UU

Ed Silverman

Statnews, September 22, 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/09/22/fda-sarepta-
duchenne-study-retraction/
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Conducta de la Industria

El poder de las farmacéuticas y el derecho a los
medicamentos Ver en Economiay Acceso, bajo Acceso
Sally Burch

Agencia Latino Americana de Informacion, 2 de septiembre de
2016

http://www.alainet.org/es/articulo/179977

Cémo Mylan intenté que Teva no vendiera un genérico de
EpiPen (How Mylan tried to keep Teva from selling a generic
EpiPen)

Ed Silverman @Pharmalot

Statnews, 31 de agosto de 201
https://www.stathews.com/pharmalot/2016/08/31/mylan-teva-
generic-epipen/
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Un nuevo estudio [1] ha documentado como las ‘peticiones de
ciudadanos’ pueden “desempefiar un papel crucial en retrasar” la
disponibilidad de medicamentos genéricos - y cita a Mylan
Pharmaceuticals como ejemplo destacado de empresas que
utilizan esas tacticas cuestionables.

En particular, el estudio sefiala una peticion de ciudadanos que
Mylan [2] presentd a principios de 2015 para persuadir a la FDA
de que no aprobara el competidor de su dispositivo EpiPen, para
las reacciones alérgicas potencialmente mortales, que su rival
Teva Pharmaceuticals estaba desarrollando.

El estudio [1] llega en medio de una intensa controversia sobre el
precio de EpiPen [3] y la forma en que Mylan ha explotado su
cuasi monopolio en el mercado. Desde la compra de EpiPen hace
una década, Mylan ha elevado su precio en un 548% a US$ 600 -
pero ha tenido poca competencia.

Un dispositivo rival de Sanofi se tuvo que retirar el afio pasado
del mercado por problemas de dosificacion y la FDA rechazd el
autoinyector de Teva a principios de este afio.

El dnico dispositivo que le hace la competencia, Adrenaclick, se
ha vendido mal, en gran parte porque Mylan ha dominado el
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mercado y muchas personas no estan familiarizadas con la forma
de funcionamiento de Adrenaclick. De hecho, Mylan tiene
aproximadamente el 89% del mercado, segin Truven Health
Data.

Lo que ha hecho Mylan es "preocupante porque utilizaron una
‘peticion de ciudadanos’ para retrasar la comercializacion de
genéricos," dijo Michael Carrier, profesor de la Facultad de
Derecho de la Universidad de Rutgers y coautor del estudio, que
se publica en American University Law Review.

El analisis encontro, que en realidad los fabricantes del
medicamento de marca presentaron el 92% de las ‘peticiones de
ciudadanos’ entre 2011 y 2015, aunque la FDA deneg6 mas de 9
de cada 10 peticiones. La semana pasada, la FDA escribid al
Congreso [4] explicando que la mayoria de las peticiones no
hacen un planteamiento cientifico valido y parece que se han
presentado para retrasar la aprobacién de los medicamentos de la
competencia.

Nota de los editores: “Una ‘peticion de ciudadanos’ es una peticion a la
FDA para que tome una accién como por ejemplo evaluar la seguridad y
eficacia de un medicamento. Cuando se usa correctamente, puede
aumentar una concientizacion legitima sobre un medicamento. Pero
cuando se usa inapropiadamente, puede extender el monopolio de la
empresa innovadora al retrasar la aprobacion de los medicamentos
genéricos” p. 249 (traducido por Salud y Farmacos de Carrier MA,
Wander D. Citizen petitions: An empirical study, Cardozo Law Review
2011;34:249-272. http://cardozolawreview.com/content/34-

1/Carrier.34.1.pdf)
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Los fabricantes de Humira y Enbrel utilizan las nuevas
patentes de medicamentos para retrasar versiones genéricas
(Makers of Humira and Enbrel using new drug patents to delay
generic versions)

Andrew Pollack

The New York Times, 15 de julio de 2016.
http://www.nytimes.com/2016/07/16/business/makers-of-humira-

and-enbrel-using-new-drug-patents-to-delay-generic-
versions.html? r=0
Traducido por Salud y Farmacos

Los farmacos de grandes ventas Humira y Enbrel tienen mucho
en comuin. Ambos utilizan la biotecnologia para tratar la artritis
reumatoide, la psoriasis y otras enfermedades autoinmunes. Y
también tienen precios astronémicos, casi US$50.000 al afio.

Ahora las dos compaiiias detras de estos dos medicamentos que
compiten entre ellos estan utilizando la misma estrategia para
mantener los precios altos: Estan obteniendo patentes nuevas
para evitar que los pacientes y aseguradores puedan acceder a
versiones esencialmente genéricas y mas baratas de los dos
medicamentos.

Esta semana, los asesores de la FDA recomendaron la aprobacion
de versiones genéricas de los dos medicamentos. Pero las
patentes podrian retrasar su comercializacion. E incluso si los
medicamentos llegasen al mercado, algunos grupos de pacientes
dicen que van a resistir el intento de las aseguradoras de
obligarles a usar las versiones mas baratas.

Diversos acontecimientos sugieren que seis afios después de que
la Ley Affordable Care allanara el camino a los biosimilares, que
es como se conocen las versiones genéricas de medicamentos
biotecnoldgicos, el progreso ha sido lento. S6lo un biosimilar, un
mimético de la dosis de refuerzo de glébulos blancos Neupogen,
esta a disposicidn de los pacientes. [Nota del moderador: Eso es
en los EE UU, véase la segunda parte de abajo].

"Es una oportunidad perdida para reducir el coste de la atencién
médica", dijo Fiona M. Scott Morton, profesora en la Facultad de
Admintracion de la Universidad de Yale.

Por el contrario, segun su estudio [1] los biosimilares han estado
disponibles en Europa desde hace afios y han reducido el costo
de algunos medicamentos hasta un 80%, aunque en muchos
casos en mucho menos.

Humira y Enbrel son biolégicos, es decir proteinas complejas
hechas en las células vivas. Siete de los 10 medicamentos mas
vendidos en el mundo en 2015 eran biolégicos. Humira fue el
No. 1 con ventas mundiales de US$14.000 millones y Enbrel fue
el tercero con ventas por US$8,7 millones de dolares, segin
PharmaCompass.
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Hasta que la Ley Affordable Care de 2010 autoriz6 a la FDA a
aprobar biosimilares, los bioldgicos no estaban expuestos a la
competencia de los genéricos. Desde entonces, la FDA ha
tardado en preparar la regulacion basica de los biosimilares y la
reglamentacion todavia no esta terminada.

Bertrand C. Liang, presidente de un consejo de biosimilares
creado por la Asociacion Farmacéutica de Genéricos, dijo: "La
FDA esta atrasada en crear la infraestructura que se requiere para
promover estas moléculas".

Sin embargo, ahora parece que las cosas estan avanzando. En
abril, la FDA aprob6 un biosimilar que imita a Remicade de
Johnson & Johnson para tratar las enfermedades autoinmunes.
AUn no esta en el mercado, en parte debido a problemas de
patentes. Pero Pfizer que posee los derechos de comercializacion
ha sugerido que tiene previsto comercializarlo este afio.

Segun Sanford C. Bernstein & Company se estan haciendo
ensayos clinicos con 60 biosimilares para lograr su aprobacion en
EE UU o en Europa, , incluyendo 13 versiones de Humira.

Durante afios, los fabricantes de medicamentos innovadores
biotecnoldgicos sostuvieron que los bioldgicos eran moléculas
complejas que no podian copiarse exactamente. Es por esa razén
que los imitadores se llaman biosimilares en lugar genéricos.

De todas formas, ese argumento ahora se est4 desmoronando, en
parte porque algunas de esas mismas empresas de marca estan
ellas mismas produciendo biosimilares.

Amgen, por ejemplo, se encontraba esta semana en ambos lados
del debate entre los asesores de la FDA. La compaiiia desarrolld
un biosimilar de Humira, pero también es propietaria de Enbrel,
que se ve amenazado por biosimilares.

Durante la reunion del martes, el comité consultivo voté 26 a0 a
favor de que Humira de Amgen era suficientemente parecido al
original, y fue aprobado esencialmente para todos los usos que
tiene Humira. Se tomo esa decision a pesar de que Amgen habia
testado la droga en pacientes con solo dos de esas enfermedades,
la artritis reumatoide y la psoriasis.

Al dia siguiente vot6 20 a 0 a favor de una amplia aprobacion del
biosimilar de Enbrel, desarrollado por Sandoz, la division
genérica de Novartis, y probado sélo en pacientes con psoriasis.

Si bien se espera que la FDA apruebe dos biosimilares en los
préximos meses, las patentes podrian mantenerlos fuera del
mercado.

La patente principal de la composicién de Humira expira a
finales de este afio. Pero Abbvie, la compafiia detras de Humira,
ha acumulado més de 70 patentes nuevas, casi todas en los
altimos tres afios, cubriendo las formulaciones de la droga, los
métodos de fabricacion y uso para enfermedades especificas. Se
dice que estas patentes auxiliares deben proteger la joya de la
corona, que represento el 61% de sus ingresos el afio pasado y
por lo menos hasta el 2022.

Richard A. Gonzalez, director general de la compafiia, dijo en
octubre pasado. “Cualquier empresa que desee comercializar una
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version biosimilar de Humira tendra que lidiar con esta extensa
coleccion de patentes que Abbvie tiene intencidn de proteger con
firmeza".

La patente principal de Enbrel ya ha expirado. Sin embargo, el
farmaco esta ahora protegido por dos “patentes submarinas” [2],
asi llamadas porque han permanecido ocultas en la oficina de
patentes durante un largo periodo de tiempo. Aunque las
invenciones se hicieron a principios de 1990, las patentes no
fueron aprobadas hasta 2011 y 2012 y estaran vigentes hasta el
2028 y 2029.

Si esas patentes se mantienen, para 2029, Enbrel habra estado en
el mercado sin competencia de genéricos durante 31 afios, mucho
mas que los 12 afios de exclusividad para productos biol6gicos
que provee la ley del Affordable Act. Humira ha estado en el
mercado durante 14 afios.

Humira y Enbrel son competidores directos, pero ello no ha
conseguido que se redujeran los precios. Los precios de lista de
los dos farmacos han ido en aumento con el paso del tiempo y
son casi el triple de lo que eran a principios de 2008, segln la
SSR, una firma que investiga inversiones.

Los que desarrollan biosimilares podrian ser capaces de eludir las
patentes auxiliares y algunos estan desafiando su validez en la
oficina de patentes.

Oona Johnstone, un abogado de patentes de Wolf Greenfield
dijo: "Las empresas que desarrollan biosimilares se estan dando
cuenta de que éstas patentes secundarias son vulnerables". Sin
embargo, Amgen fracasé en su primer intento de invalidar las
patentes de Humira.

Incluso si los biosimilares llegan al mercado, su impacto
dependeréa de cuanto se utilizan.

En la reunion del comité asesor de la FDA, surgié un tema que
podria limitar la adopcion de los biosimilares. Numerosos grupos
de pacientes y médicos argumentaron que no deberia permitirse
que las aseguradoras cambien a los pacientes a un biosimilar si el
medicamento de marca les estaba haciendo bien, debido a que los
productos no son absolutamente idénticos.

“Puede ser esencialmente equivalente para un cientifico o una
compafiia de seguros, pero no lo es para el paciente"”, dijo Seth
Ginsberg, presidente de la Fundacion Global Healthy Living, un
grupo de defensa del paciente. Entre los patrocinadores de la
Fundacion estan Abbvie y Amgen.

Una versién de este articulo aparece en la prensa escrita el 16 de
julio de 2016, en la pagina B1 de la edicion de Nueva York con
el titular: New patents aim to delay generics of biologics.
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Los residuos industriales de las grandes farmacéuticas estan
contribuyendo al aumento de superbacterias en todo el
mundo (How Big Pharma’s industrial waste is fueling the rise
in superbugs worldwide)

Madlen Davies

Common Dreams, 17 de septiembre de 2016
http://www.commondreams.org/news/2016/09/17/how-big-
pharmas-industrial-waste-fueling-rise-superbugs-worldwide
Traducido por Salud y Farmacos

Las compariias farmacéuticas, al producir medicamentos en
fabricas que permiten la filtracién de residuos industriales al
exterior, contribuyen al surgimiento de stper bacterias, dice un
nuevo informe que les solicita mejoras radicales a sus cadenas de
suministro [1].

Fébricas en China e India - donde se producen la mayoria de los
antibidticos del mundo - liberan fluidos residuales no tratados
que contienen ingredientes activos a las reas circundantes,
destaca el informe elaborado por una coalicion de organizaciones
de salud publica y ambiental.

El informe indica que los ingredientes utilizados en los
antibioticos se filtran al suelo y agua, ocasionando que las
bacterias ambientales desarrollen resistencia a los farmacos. Las
bacterias tienen la capacidad de intercambiar material genético
con otros gérmenes cercanos y extendiendo la resistencia a los
antibioticos en todo el mundo, afirma el informe.

Adelantandose a la cumbre de las Naciones Unidas sobre la
resistencia antimicrobiana que va a tener lugar la préxima
semana en Nueva York, el informe de la Alianza Europea de
Salud Publica (EPHA) y el grupo de presion Changing Market
pide a las compafiias farmacéuticas que resuelvan el problema de
la contaminacién, que es una de las causas fundamentales.

Estas organizaciones dicen que la industria esta haciendo caso
omiso a la contaminacion que produce su cadena de suministro,
la cual contribuye a la proliferacion de bacterias resistentes a los
medicamentos. La resistencia antimicrobiana es responsable de la
muerte de unas 25.000 personas en toda Europa y, segun el jefe
médico del NHS de Inglaterra Dame Sally C. Davies, representa
para el mundo, "una amenaza tan grande como el terrorismo".

Si no se toman medidas, la resistencia antimicrobiana (RAM)
matara anualmente a 10 millones de personas en todo el mundo-
mas que el cancer - seglin una revision independiente sobre la
RAM realizada el afio pasado bajo la direccién del profesor
economista Jim O'Neill.

Changing Markets ha recopilado los informes detallados
existentes y realizado su propio trabajo de campo investigando
una gama de fabricas productoras de medicamentos en China e
India que manufacturan productos para algunas de las mayores
compafiias farmacéuticas del mundo.

Segun la televisién estatal china, en 2014 se descubri6 que una
de las mayores fabricas de antibioticos en el mundo, ubicada en
Inner Mongolia, estaba "vertiendo toneladas de materiales
toxicos y ricos en antibiéticos a los campos y aguas fluviales
cercanas a la fabrica".
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Varios estudios han encontrado que en India, donde gran parte de
los principios activos producidos en fabricas chinas se trasforman
en medicamentos, se vierten altos niveles de "residuos
peligrosos" y "grandes volimenes de efluentes residuales" al
medio ambiente. Alrededor de un cuarto de los medicamentos
que se consumen en el Reino Unido se hacen en la India.

La contaminacién de las fabricas se mezcla con los deshechos de
las granjas y plantas de aguas residuales, proporcionando un
caldo de cultivo ideal para las bacterias resistentes a los
farmacos. Los gérmenes, una vez establecidos en el medio
ambiente, pueden propagarse por todo el mundo a través del aire
y el agua, y por los viajeros que visitan los paises donde las
bacterias son prevalentes.

Una bacteria resistente a medicamentos que se descubrio por
primera vez en India en 2014 ya se ha encontrado en mas de 70
paises, destaca el informe.

La mayoria de las compafiias importantes de medicamentos
muestran una "alarmante falta de preocupacion” por la
contaminacién que generan sus cadenas de suministro, afirma
Changing Markets. Pide a las empresas que excluyan de su lista
de proveedores a aquellas fabricas que no usan técnicas
ecoldgicas de fabricacion y tratamiento de residuos.

Los grandes compradores de medicamentos, incluidos los
servicios de salud, hospitales y farmacias deben impulsar
procesos de produccién méas limpios, afiade.

Natasha Hurley, portavoz de Changing Markets, dijo: "Cuando
se discuten las politicas para frenar la propagacion de la RAM se
pasa por alto demasiado frecuentemente la contribucién de las
grandes empresas farmacéuticas en la resistencia a los
medicamentos”.

"Nuestra investigacion ha demostrado que la industria no esta
adoptando las medidas necesarias para responder a la amenaza de
crisis ambiental y de salud pablica inminente, en la que juega un
papel clave".

Los sistemas médicos modernos necesitan antibiéticos para tratar
las infecciones bacterianas.

Los farmacos también previenen infecciones durante cirugias y
tratamientos como la quimioterapia, que pueden acabar con el
sistema inmunoldégico del cuerpo.

A medida que los virus se vuelven resistentes a los antibi6ticos,
los expertos temen que mas personas mueran por infecciones - y
que procedimientos médicos comunes conlleven un alto riesgo.

La resistencia se incrementa por el uso excesivo de antibi6ticos
en agricultura, asi como en la medicina humana, un tema que la
Oficina de Periodismo de Investigacion (Bureau of Investigative
Journalism) ha estado investigando durante mas de seis meses.

A principios de este afio, la Oficina analizo las estadisticas que
publicé la Direccion de Medicamentos Veterinarios, que regula
los medicamentos que los veterinarios prescriben para su uso en
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la agricultura britanica [2], y revel6 un aumento significativo en
las ventas de algunos antibi6ticos de importancia critica.

Un antibidtico "criticamente importante” es o bien la opcion
Unica de tratamiento o una de las pocas alternativas para una
enfermedad infecciosa grave en seres humanos.

También tratan enfermedades que los humanos pueden contraer
de fuentes no humanas como los animales, el agua, los alimentos
o0 el medio ambiente, incluyendo algunas enfermedades
resistentes a los medicamentos.

El aumento en las ventas de antibi6ticos de importancia critica
ocurre a pesar de que ahora se sabe que formas resistentes de
ciertas intoxicaciones alimentarias, incluyendo por
campylobacter, y algunas variantes de la superbacteria MRSA,
estan directamente vinculadas con el uso de antibiéticos en las
granjas.

En abril, la Oficina revel6 crecientes niveles de resistencia entre
las bacterias campylobacter, que se encuentran cominmente en
los pollos que se venden en supermercados. La bacteria infecta
anualmente en el Reino Unido hasta 300.000 personas, causando
alrededor de 1.000 hospitalizaciones y matando a alrededor de
100 personas.

Datos hasta ahora inéditos de Public Health England mostraron
que en Inglaterra casi la mitad de las infecciones en humanos por
campylobacter eran resistentes a la ciprofloxacina.

La ciprofloxacina es uno de varios antibioticos que utilizan los
médicos para tratar a las victimas de intoxicacion alimentaria que
desarrollan complicaciones, y también se utiliza para tratar otras
condiciones tales como las infecciones del tracto urinario.

En respuesta a la EPHA y al informe de Changing Markets,
Emma Rose del grupo de abogacia Alliance to Save our
Antibiotics, dijo: "La exposicidn de hoy ayuda a entender coémo
grandes fabricas contaminantes estan impulsando la aparicion de
bacterias resistentes a los farmacos”.

"Cada vez se insiste mas en que médicos y veterinarios se
responsabilicen del uso de antibidticos, ahora la industria
farmacéutica también debe jugar su papel en la lucha contra la
crisis”.
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politicas (Opioid industry spends big on political campaigns)
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A medida que las muertes por sobredosis de opiaceos fueron
aumentando ininterrumpidamente durante la Gltima década, una
red poco definida de compafiias farmacéuticas y grupos afines
gastaron més de US$880 millones en contribuciones a las
campafias electorales y cabildeo a nivel estatal y federal.

Entre 2006 y 2015, miembros del poco conocido Pain Care
Forum contribuyeron mucho mas, incluso que el poderoso lobby
de armas, a gastos politicos similares. Segin un analisis de The
Associated Press y del Center for Public Integrity los miembros
del Forum contribuyeron a las campafias de mas de 8.500
candidatos en todo el pais,

Algunos de esos candidatos apoyaron o derribaron legislacion
clave sobre opiéceos, afectando las prescripciones para pacientes
y los ingresos de la industria farmacéutica.

En el 2012, por ejemplo, los legisladores estatales de Nuevo
México estaban considerando limitar la primera prescripcion de
opiaceos para el dolor agudo a siete dias, una medida destinada a
reducir la adiccion. Pero ese afio los fabricantes de opiaceos y sus
aliados contrataron a 15 cabilderos en Santa Fe, cuando el afio
anterior habian contratado a nueve.

"Los cabilderos estaban matando la iniciativa en forma
desapercibida", dijo Bernadette Sanchez, senadora estatal
democrata que patrocind la medida.

Y el proyecto de ley murié en el Comité Judicial de la Camara de
Representantes de Nuevo México, la mayoria de cuyos miembros
habian recibido contribuciones de la industria farmacéutica en
2012.

Las compafiias farmacéuticas donan a las campafias politicas y
emplean cabilderos para una serie de asuntos legislativos,
incluyendo lo relacionado con los opiéceos. Lo mismo se aplica a
otros miembros del Pain Care Forum — cAmaras de industrias de
comercio y docenas de organizaciones sin fines de lucro que
cuentan con el apoyo financiero de la industria. Las
farmacéuticas dicen que ahora estan combatiendo la epidemia de
consumo de opiaceos.

"Nosotros y nuestros miembros estamos con los pacientes, los
proveedores de servicios de salud, los encargados de hacer
cumplir la ley, los encargados de la formulacion de politicas y
otros, y pedimos y apoyamos politicas y actividades nacionales
para combatir el abuso de opiaceos"”, dijo la Pharmaceutical
Research and Manufacture of America (PhARMA)
http://medcitynews.com/2016/09/digital-health-tech-in-clinical-
trials/

Las ventas de opiaceos, los primos quimicos de la heroina, se
cuadruplicaron entre 1999 y 2010. Las muertes por sobredosis
también aumentaron aproximadamente al mismo ritmo. Hoy dia,
anualmente, en algunos estados el nimero de recetas escritas que
se emiten superan su poblacion total.
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Nota del Editor: Segun un articulo publicado por Hoy [1] el afio pasado
se entregaron 227 millones de recetas de opiaceos en Estados Unidos,
suficientes como para dar un frasco de pildoras a nueve de cada diez
adultos estadounidenses. Estos medicamentos se han cobrado la vida de
165,000 personas y sumido a muchos otros en una demoledora adiccion.
Entre 2006 y 2015, la industria y sus aliados gastaron en todo el pais
mas de US$880 millones en cabildeo y contribuciones de campafia, mas
de 200 veces que lo que gastaron los defensores de aumentar el control
sobre los farmacos y ocho veces mas de lo que invirtieron en ese periodo
los influyentes grupos de defensa de la libertad de armas. Ejecutivos de
Purdue, fabricante de OxyContin, se declararon culpables en 2007 de
haber desinformado al pablico sobre la naturaleza adictiva de su
producto y acordaron pagar US$600 millones en multas.

Los cabilderos farmacéuticos promocionan ahora propuestas para
combatir el abuso de opiaceos al tiempo que fomentan un nuevo
producto que protege sus ingresos: opiaceos patentados que disuaden del
abuso. Presionan para aprobar leyes que requieren a aseguradoras y
dispensarios a dar un trato preferente a sus farmacos, a pesar de que
algunos expertos dicen que sus cualidades contra el abuso son faciles de
sortear. Por ahora, los legisladores han presentado decenas de leyes en
esta linea. Al menos 21 de las propuestas utilizan fragmentos de texto
practicamente idénticos, parte de los cuales fueron proporcionados por
grupos de cabildeo.

Uno de los motores con mas fuerza politica de la industria farmacéutica
es su apoyo financiero a grupos activistas partidarios del consumo de
opiaceos. En 2014, estos grupos lideraron una contraofensiva en
Tennessee cuando el representante republicano estatal Ryan Williams
empezo0 a trabajar para frenar la oleada de analgésicos con receta,
alarmado por una creciente cifra de bebés adictos a medicamentos. Mas
de 900 bebés habia nacido con este problema el afio anterior, 9 veces
mas que en 2001, muchos enganchados a los opidceos con receta que
tomaban sus madres.

Los médicos dijeron a Williams que parte del problema de Tennessee
era una ley de 2001 que permitia a los médicos negarse a recetar
narcoticos potentes, pero solo si derivaban a los pacientes a un médico
mas partidario de recetarlos. La mision de Williams de revocar esa ley
fracasd.
1. Propuestas contra crisis de opiaceos chocan con la industria
Hoy, 19 de septiembre de 2016 http://hoy.com.do/propuestas-
contra-crisis-de-opiaceos-chocan-con-la-industria/

El CEO de Allergan aparenta ser inteligente al decir que va a
controlar los precios. ¢Hara algo diferente? (Allergan CEO
looks smart for pledging to rein in prices. But will it make a
difference?) Ver en el Boletin Salud y FArmacos Economia y
Acceso la Seccion Precios

Ed Silverman

Statnews, 13 de septiembre de 2016
https://www.statnews.com/2016/09/13/drug-price-allergan/

Segun los medios de comunicacién miles de mujeres tomaron
el medicamento contra la epilepsia de Sanofi a pesar del
riesgo para el feto (Thousands of women took Sanofi epilepsy
drug despite risk to fetuses: media)

Gerard Bon y Geert De Clercq

Reuters, 9 de agosto de 2016
http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-
iIdUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm
source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20



http://www.usatoday.com/story/news/nation-now/2016/09/18/opioid-industry-spends-big-political-campaigns/90612150/
http://www.usatoday.com/story/news/nation-now/2016/09/18/opioid-industry-spends-big-political-campaigns/90612150/
http://www.usatoday.com/story/news/nation-now/2016/09/18/opioid-industry-spends-big-political-campaigns/90612150/
http://medcitynews.com/2016/09/digital-health-tech-in-clinical-trials/
http://medcitynews.com/2016/09/digital-health-tech-in-clinical-trials/
http://hoy.com.do/propuestas-contra-crisis-de-opiaceos-chocan-con-la-industria/
http://hoy.com.do/propuestas-contra-crisis-de-opiaceos-chocan-con-la-industria/
https://www.statnews.com/2016/09/13/drug-price-allergan/
http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-idUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm_source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20Health%20Report%202016-08-10&utm_term=US%20Health%20Report
http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-idUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm_source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20Health%20Report%202016-08-10&utm_term=US%20Health%20Report
http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-idUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm_source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20Health%20Report%202016-08-10&utm_term=US%20Health%20Report

Health%20Report%202016-08-
10&utm_term=US%20Health%20Report
Traducido por Salud y Farmacos

En Francia, seglin un estudio citado por el semanario satirico
francés Le Canard Enchaine, mas de 10.000 mujeres
embarazadas tomaron el antiepiléctico Depakine de Sanofi entre
2007 y 2014, a pesar de que se conocia el riesgo de
malformacién fetal.

El semanario informé que el Ministerio de Salud francés habia
retrasado la publicacidn del estudio, lo cual neg6 el ministerio.

El ministerio confirmé en un comunicado que la agencia
nacional de medicamentos ANSM vy la agencia de seguros de
salud CNAMTS hicieron un estudio pero agreg6 que no se habia
ocultado a las familias y que una primera parte del estudio se
presentaria el 24 de agosto.

El ministerio dijo que estudiaria las medidas que debian tomarse
y que el estudio completo y un plan de accion basado en el
estudio se harian publicos en septiembre.

Sanofi dijo que la compafiia no conocia los datos del estudio y no
podia hacer comentarios.

Una portavoz de Sanofi dijo a Reuters que la firma era
consciente del riesgo de malformaciones fetales desde los afios
ochenta y que ésta informacion se habia incluido en los
documentos sobre el medicamento.

Agrego que a partir de 2003, Sanofi se dio cuenta de que la droga
- basada en valproato de sodio - también afectaba al desarrollo
neurolégico del feto y podia producir autismo o dificultades de
aprendizaje.

La portavoz afiadi6 que estos efectos secundarios potenciales
habian sido comunicados a las autoridades sanitarias, que
actualizaron la documentacion del medicamento en 2006. Y
especificd que en Francia la documentacion sobre el
medicamento necesita ser aprobada por las autoridades sanitarias.

En un informe publicado en febrero, la agencia francesa de
Inspeccién de Asuntos Sociales IGAS criticé la lenta respuesta
de las autoridades sanitarias francesas y de Sanofi en relacion
con los riesgos relacionados con Depakine y sus derivados.

IGAS estima que de 2006 a 2014 entre unos 425 y 450 bebés
sufrieron defectos congénitos o nacieron muertos tras la
exposicion al farmaco.
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Dijo que el medicamento ha estado en el mercado desde 1967 y
que el riesgo de malformacidn fetal se habia establecido desde
principios de los afios ochenta. A pesar de esos riesgos, el
medicamento continud siendo prescrito debido a su eficacia
contra los ataques epilépticos y la enfermedad bipolar.

En octubre, el fiscal de Paris inici6 una investigacion preliminar
sobre la autorizacion y comercializacion de la droga.

Los precios de los medicamentos para tratar enfermedades
raras se disparan (Prices of drugs to treat rare diseases soar)
Vea en el Boletin Farmacos de Economia y Acceso la Seccién
Precios

Robert King

The Washington Examiner, 15 de agosto de 2016
http://www.washingtonexaminer.com/prices-of-drugs-to-treat-
rare-diseases-soar/article/2599342

Traducido por Salud y Farmacos

Furor contra EpiPen: Grupos de Pacientes toman dinero, se
quedan callados (EpiPen furor: Patient groups take money, stay
mum) Ver en el Boletin Farmacos Economia y Acceso en la
seccion Precios

Sharon Batt y Adriane Fugh-Berman

The Hasting Center, 29 de agosto de 2016
http://www.thehastingscenter.org/epipen-furor-patient-groups-
take-money-stay-mum/

Como farma presiona a los estados para que paguen
medicamentos caros (How Big Pharma pressures states to pay
for pricey pills) Ver en Economia y Acceso, bajo Precios
Bloomberg, 19 de septiembre de 2016

Andrew Martin y David Glovin
http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-09-19/gilead-
backed-advocates-pressuring-states-to-cover-pricey-pills
Traducido por Salud y FArmacos

Para PhRMA una semana como cualquier otra (A week like
any other in pharma) Ver en Economia y Acceso, en Precios
Daniel Hoffman, Presidente de Pharmaceutical Business
Research Associates

The Inquirer, September 22, 2016
http://www.philly.com/philly/blogs/healthcare/A-week-like-any-
other-in-pharma.html

Traducido por Salud y Farmacos

Publicidad y Promocion

Los anuncios y la verdad sobre los medicamentos para

el cancer (Cancer-drug ads vs. Cancer-drug reality)

Matt Jablowaug

The New York Times, 9 de agosto de 2016
http://www.nytimes.com/2016/08/09/opinion/cancer-drug-ads-
vs-cancer-drug-
reality.html?_r=0&mtrref=t.co&assetType=opinion
Traducido por Salud y Farmacos

En agosto de 2013, a los dos dias de haber iniciado unas
anheladas vacaciones familiares en Italia, mi esposa, Ronna, se
sintié mareada, inusualmente cansada y sin aliento. Nunca se
quejaba, insistié en que no era gran cosa y valientemente traté de
participar en varias excursiones. Pero la dificultad se fue
incrementando y a los pocos dias incluso Ronna sabia que era
hora de ir a emergencias.


http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-idUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm_source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20Health%20Report%202016-08-10&utm_term=US%20Health%20Report
http://www.reuters.com/article/us-sanofi-epilepsy-idUSKCN10K26F?feedType=nl&feedName=healthNews&utm_source=Sailthru&utm_medium=email&utm_campaign=US%20Health%20Report%202016-08-10&utm_term=US%20Health%20Report
http://www.washingtonexaminer.com/prices-of-drugs-to-treat-rare-diseases-soar/article/2599342
http://www.washingtonexaminer.com/prices-of-drugs-to-treat-rare-diseases-soar/article/2599342
http://www.thehastingscenter.org/posts-by-author?id=9923
http://www.thehastingscenter.org/posts-by-author?id=9922
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http://www.thehastingscenter.org/epipen-furor-patient-groups-take-money-stay-mum/
http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-09-19/gilead-backed-advocates-pressuring-states-to-cover-pricey-pills
http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-09-19/gilead-backed-advocates-pressuring-states-to-cover-pricey-pills
http://www.philly.com/philly/blogs/healthcare/A-week-like-any-other-in-pharma.html
http://www.philly.com/philly/blogs/healthcare/A-week-like-any-other-in-pharma.html
http://www.nytimes.com/2016/08/09/opinion/cancer-drug-ads-vs-cancer-drug-reality.html?_r=0&mtrref=t.co&assetType=opinion
http://www.nytimes.com/2016/08/09/opinion/cancer-drug-ads-vs-cancer-drug-reality.html?_r=0&mtrref=t.co&assetType=opinion
http://www.nytimes.com/2016/08/09/opinion/cancer-drug-ads-vs-cancer-drug-reality.html?_r=0&mtrref=t.co&assetType=opinion

En un pequefio hospital de la Toscana, los médicos identificaron
el aparente origen del problema: un derrame pericardico o una
acumulacién de liquido alrededor del corazén. Ronna fue
trasladada a un centro médico mas grande en Arezzo, donde le
hicieron una pericardiocentesis. Inmediatamente después, en una
escena que sigue clavada en mi mente, el jefe de cardiologia del
hospital me informé que, mientras si bien liquido habia
desaparecido, estaba seguro de que Ronna tenia cancer de
pulmaén.

Unas semanas mas tarde, cuando estabamos de regreso en casa,
en Maryland, los médicos del Hospital Johns Hopkins
confirmaron su sospecha: Mi esposa sana, activa, de 48 afios y no
fumadora, tenia cancer de pulmoén no microcitico de estadio 4.

Durante los proximos dos afios, Ronna se sometid a varias rondas
de extenuante quimioterapia y, cuando el cancer se extendid a su
cerebro, a varias rondas de radiacion. También particip6 en un
ensayo clinico que se estaba haciendo en Johns Hopkins con
Opdivo, un medicamento inmunoterapico de la compafiia
farmacéutica Bristol-Myers Squibb. En pocas palabras, la
inmunoterapia es un tratamiento recientemente desarrollado y
altamente prometedor que ayuda al sistema inmunolégico de una
persona a identificar y atacar a las células cancerosas. Pero en el
caso de Ronna no funciond, y el pasado 25 de septiembre murié
mientras sus padres y yo le cogiamos las manos y le
susurrabamos al oido.

Huelga decir que ha sido un afio dificil para mis dos hijos y para
mi. Pero, sabiendo que Ronna no podia soportar la
autocompasion, hemos ido avanzando lentamente haciendo todo
lo posible para hacer frente y tratar de honrar, siempre que sea
posible, su memoria y legado.

Hace unas semanas, sin embargo, vi un comercial de television
que hizo retroceder ese proceso. Se trataba de un anuncio de
Opdivo de 90 segundos que empez6 con un crescendo musical e
iméagenes de personas mayores bajo la célida luz del sol, mirando
hacia lo alto de un edificio sobre el que se superponian las
palabras "Una oportunidad de vivir mas". Una voz decia "Opdivo
aumento la posibilidad de alargar la vida significantemente méas
que la quimioterapia”. La frase puede ser un poco torpe, pero el
narrador de voz aterciopelada transmitié el mensaje, animado por
actores que posaban como pacientes con cancer de pulmén
jugando con bebés y mirando un partido de béisbol infantil.

Seria increiblemente edificante si no fuera tan engafioso y
explotador. Hasta la fecha, s6lo uno de cada cinco pacientes con
cancer de pulmén no microcitico en estadio 4 ha experimentado
una respuesta medible al recibir tratamiento con Opdivo; y, si se
tienen en cuenta todos los pacientes tratados con Optivo, el
promedio de aumento en la esperanza de vida es de solo tres
meses en comparacion con la quimioterapia estandar (aunque
para los que si responden, es de hasta 11,6 meses).

La tasa de supervivencia a cinco afios de las personas con cancer
de pulmén en estadio 4 es entre 1 y 5 por ciento. En lugar de una
"oportunidad de vivir mas tiempo", un narrador mas veraz habria
dicho, "Opdivo ofrece una oportunidad adicional para que las
personas con cancer de pulmén avanzado puedan vivir s6lo unos
meses mas".
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El viernes pasado, Bristol-Myers Squibb anuncié que Opdivo no
habia superado su prueba mas crucial hasta la fecha: Durante un
ensayo clinico en que se usé como farmaco de primera linea no
logro retrasar el cancer de pulmoén avanzado (en comparacion
con la quimioterapia). Opdivo todavia esta aprobado para tratar
el cancer de pulmdn después de que un paciente haya sido
tratado con quimioterapia - pero, derrumbando grandes
expectativas y esperanzas, el medicamento no funcion6 como
tratamiento inicial para los pacientes.

La inmunoterapia tiene un potencial importante para extender
significativamente la vida de miles, quizas millones, de
pacientes. Pero ahora, el bombo publicitario supera con creces la
realidad. Los farmacos son caros y su eficacia, como muestra el
ensayo con Opdivo, esta lejos de estar garantizada.

Dada la incertidumbre, es vergonzoso que Bristol-Myers Squibb
se aproveche de los temores y la reducida esperanza que tienen
los enfermos con cancer terminal, y es irresponsable que la FDA
permita estos anuncios.

Estados Unidos y Nueva Zelandia son los Unicos dos paises en el
mundo que permiten anuncios dirigidos al publico de
medicamentos que requieren prescripcion. Estén o no prohibidos,
como ha argumentado la Asociacién Médica Americana, un buen
primer paso seria insistir en que los anuncios que promueven
medicamentos para condiciones potencialmente mortales
presenten sin engafos los resultados esperados.

El anuncio de Opdivo cierra con el narrador agradeciendo "a los
pacientes y los médicos que participaron en el ensayo clinico de
Opdivo". Pacientes como mi esposa. Si realmente quieren darles
las gracias, retiren esos anuncios.

Matt Jablow es el director de relaciones publicas de Evergreen
Health, una compafiia de seguros.

EE UU. 5 formas en que la industria farmacéutica y de la
salud influye en las campafias (5 ways drug makers and the
health care industry are shaping campaigns) Ver en el Boletin
Farmacos Agencias Reguladoras y Politicas la Seccion Politicas
EE UU

Sheila Kaplan

Statnews, 16 de agosto de 2016
https://www.statnews.com/2016/08/16/political-money-health-
care/

Traducido por Salud y Farmacos

La FDA amonesta a fabricante de medicamentos por hacer
propaganda para usos no aprobados a los médicos (FDA
slams drug maker for touting unapproved leukemia treatment to
docs) Ver en el Boletin Farmacos Agencias Reguladoras y
Politicas bajo la Seccion Agencias Reguladoras EE UU

Ed Silverman

Statnews, 7 de septiembre de 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/09/07/fda-leukemia-
celator-jazz-vyxeos/

Traducido por Salud y Farmacos
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Conflictos de Interés

Los revisores de los medicamentos contra el cancer de la
FDA con frecuencia luego pasan a la industria, segiin un
estudio

HealthDay News, 27 de septiembre de 2016
https://healthfinder.gov/espanol/noticias/Articulo/715300/l0s-
revisores-de-los-medicamentos-contra-el-cancer-de-la-fda-
con-frecuencia-luego-pasan-a-la-industria-sequn-un-estudio
Traducido por HolaDoctor.com

Un analisis plantea preocupaciones sobre la capacidad de los
reguladores de actuar por el bien del interés publico, sugieren
unos investigadores

Entre los empleados federales que revisan las nuevas
solicitudes para medicamentos contra el cancer en la FDA,
mas 0 menos la mitad de los que lo dejan para trabajar en otro
lugar terminan trabajando en la industria que antes regulaban.

Eso fue lo que los investigadores de la Oregon Health and
Science University (OHSU) concluyeron tras seguir el
historial profesional de 55 empleados de la FDA que revisaban
nuevos medicamentos para la sangre y el cancer.

Los hallazgos plantean inquietudes sobre la capacidad de los
reguladores de tomar decisiones imparciales por el bien del
interés publico, sugieren los investigadores.

"EI 57,7% de los que dejan la FDA acaban trabajando y
asesorando a la industria™, dijo el Dr. Vinay Prasad,
hematdlogo, oncélogo y profesor asistente de medicina.

"Es sorprendentemente alto", afiadié Prasad, coautor de una
carta que aborda el tema y que se public en la edicion del 27
de septiembre de la revista BMJ.

Las preocupaciones sobre la "puerta giratoria" entre el
gobierno y la industria no son nuevas.

Segun el Dr. Michael Carome, director del grupo de
investigacién de salud de Public Citizen, "hace afios que
decimos... que la FDA se ha vuelto demasiado amigable con la
industria”. Public Citizen es una organizacion sin fines de
lucro de defensoria de los derechos del consumidor.

"Dudo que esto sea exclusivo de la division de hematologia y
oncologia", afiadié Carome.

Los revisores de la FDA no estan haciendo nada ilegal al
aceptar empleo en la industria tras salir del gobierno. Como
empleados de la FDA, deben cumplir con las normas de
conflictos de interés, y los infractores podrian estar sujetos a
cargos criminales, anotd Carome.

Prasad planted que la cuestion es si los revisores de
medicamentos estan sucumbiendo a presiones sutiles, incluso
inconscientes, para aprobar los farmacos, pensando que quiza
algun dia quieran trabajar para la industria.

La realidad es que los revisores de los medicamentos para el
cancer, cuyo sueldo inicial en la FDA es "de mas 0 menos
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US$170,000 a 190,000 al afio", pueden ganar sustancialmente
mas en la industria, sefialé Prasad. Quiza sea cierto, pero la
FDA trata de controlar esa mentalidad, segln un vocero de la
agencia.

"La FDA tiene unas estrictas normas para garantizar que
nuestros empleados trabajen por el bien del interés pablico, y
no a favor de ninguna compafiia, organizacion o individuo",
dijo Jason Young, subcomisionado en funciones de temas
mediaticos en la FDA.

Las leyes federales y las normas éticas de la FDA cubren una
variedad de temas, incluyendo los conflictos, las divulgaciones
y la confidencialidad de la informacion en que [los ex
empleados] trabajaban mientras eran empleados, afirmé
Young. También hay un "requisito de periodo de espera" para
los empleados de alto rango y otras "normas contra el cambio
de bandos, el contacto con los ex empleados y el contacto con
los directivos de la agencia", sefialo.

Usando la base de datos de la FDA, Prasad y su coautor
Jeffrey Bien, también de la OHSU, identificaron a 55 personas
que revisaron nuevas solicitudes de tratamientos para el cancer
y las enfermedades de la sangre entre 2001 y 2010.

Entonces, usando informacion pablicamente disponible,
emparejaron a esos individuos con sus empleos actuales.
Mas o menos la mitad permanecieron en la FDA y la mitad
salieron, descubrieron los investigadores. De los 26 que
salieron, 15 consiguieron trabajo como empleados o asesores
de la industria biofarmacéutica.

En términos de porcentaje, eso significa que casi un 58% de
los que dejaron a la FDA por otro empleo aceptaron puestos
dentro de la industria.

Los investigadores no pudieron documentar la ubicacion de un
30% de los ex empleados de la FDA, excepto para constatar
que ocho ya no trabajaban en el Departamento de Salud y
Servicios Humanos de EE UU, que supervisa a la FDA.

En cualquier caso, segun los autores del estudio, el alcance del
fendmeno del paso del gobierno a la industria se subestima,
dado que no se pudieron identificar las futuras carreras de
todos los revisores.

"Tienen derecho a irse", sefial6 Carome. "No creo que sea
posible prohibirlo"”. [Nota de los editores: Pero si seria posible
que tuvieran que esperar para trabajar un nimero
significativamente mayor de afios de los que actualmente la
ley exige].

Se acusa a Celgene de utilizar a las asociaciones sin animo
de lucro para ganar miles de millones (Celgene accused of
using charities ‘scheme’ to gain billions)

Ben Elgin y Robert Langreth

Bloomberg, 1 de agosto de 2016
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http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-08-
01/celgene-accused-of-using-charities-in-scheme-to-gain-
billions

Traducido por Salud y Farmacos

Segun documentos presentados a la corte federal, Celgene
Corp. dond cientos de millones de ddlares a organizaciones
benéficas que ayudan a los pacientes a comprar medicamentos
caros para tratar el mieloma multiple y otros tipos de céancer
""como parte de un esquema empresarial para obtener miles de
millones" de los contribuyentes estadounidenses.

En los documentos presentados la semana pasada durante el
juicio, una delatora denuncié que el gigante de biotecnologia
coordind con las organizaciones benéficas para asegurar que
los medicamentos de Celgene estuvieran cubiertos por
Medicare y otros programas publicos de salud, violando la ley
federal. Esto permitio que Celgene recaudara miles de
millones de délares en por el reembolso de los medicamentos
consumidos por pacientes cubiertos por estos programas,
segun la documentacion presentada por la denunciante
Beverly Brown, una ex representante de ventas de Celgene.

El portavoz de Celgene, Brian Gill dijo en un correo
electrénico: "La Sra. Brown esta equivocada y sus acusaciones
son infundadas”. Y afadi6 que Celgene sigui6 las reglas
federales con respecto a las donaciones caritativas.

En los documentos presentados durante el juicio, la compafiia
que fabrica Revlimid, la revolucionaria pildora contra el
cancer, dijo que dona a las organizaciones benéficas "porque
uno de los valores esenciales de Celgene es asegurar que los
pacientes con cancer tienen acceso a los medicamentos que
necesitan", y no discute con las organizaciones benéficas
cémo gastan el dinero. La critica dirigida a sus donaciones es
"un ejemplo clasico de que 'ninguna buena accion quedara
impune™, escribieron los abogados de la compafiia en uno de
los documentos presentados durante el juicio.

Crecen las organizaciones sin &nimo de lucro

Celgene, que reportd US$9.300 millones de ingresos en 2015,
es el ltimo gigante farmacéutico al que se le critica por sus
relaciones con las organizaciones benéficas de ayuda a
pacientes que crean docenas de fondos para ayudar con los co-
pago a las personas con enfermedades especificas. Financiadas
principalmente por donaciones de las compafiias
farmacéuticas, las siete principales organizaciones sin fines de
lucro duplicaron su tamafio entre 2010 y 2014, cuando
reportaron mas de US$1.100 millones en contribuciones.

A medida que los precios de los medicamentos aumentan, las
donaciones a las organizaciones sin animo de lucro también
aumentan y contribuyen a mejorar la imagen de las
farmacéuticas, paliando a los criticos y al mismo tiempo
evitando que los pacientes busquen medicamentos a precios
mas bajos, informo Bloomberg Businessweek en mayo
(http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-05-19/the-
real-reason-big-pharma-wants-to-help-pay-for-your-
prescription).

Los investigadores federales han comenzado a examinar si
algunas empresas operan demasiado cerca de las
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organizaciones benéficas
(http://www.bloomberg.com/news/articles/2016-05-27/gilead-
subpoenaed-as-feds-probe-drugmaker-charity-connections ). A
principios de este afio, Gilead Sciences Inc., Biogen Inc. y
Jazz Pharmaceuticals Plc divulgaron todas las citaciones que
habian recibido del Departamento de Justicia de Estados
Unidos relacionadas con sus relaciones con las organizaciones
benéficas de ayuda a pacientes. Esas citaciones afiaden a la
informacion que se dio a conocer en octubre de que Valeant
Pharmaceuticals International Inc., habia recibido citaciones
pidiendo informacién relacionada con sus programas de
asistencia al paciente. Todas las compafiias han dicho en
declaraciones publicas que estan cooperando con las
solicitudes del gobierno.

Las reglas de Medicare

Celgene reveld la semana pasada que también habia recibido
una citacién, la cual fue entregada en diciembre de 2015. La
Oficina del Procurador de los Estados Unidos en
Massachusetts buscé documentos sobre el apoyo de la
compafiia a organizaciones sin fines de lucro que
proporcionan asistencia financiera a los pacientes, informo la
compafiia en una presentacién a la Comision de Valores y
Bolsa. Celgene dijo que esta cooperando con la solicitud.

Carta al Editor: La Fundacion PAN responde al articulo
de Bloomberg

Bajo la ley federal conocida como la ley contra el soborno, las
compafifas farmaceuticas tienen prohibido ayudar
directamente con los co-pagos a los cerca de 40 millones de
pacientes de Medicare que cuentan con cobertura de
medicamentos de venta con receta
(http://kff.org/medicare/fact-sheet/the-medicare-prescription-
drug-benefit-fact-sheet/ ). Pero pueden hacer contribuciones a
organizaciones benéficas que ayudan a pacientes, siempre que
las organizaciones benéficas sean independientes y no haya
coordinacion ni se comporta informacién detallada sobre
cdmo se gastan las donaciones de las farmacéuticas.

Gastos de bolsillo

El producto més vendido de Celgene, Revlimid, trata el
mieloma maltiple y otros canceres de la sangre. Es uno de los
medicamentos para el cancer mas caros del mundo, con un
precio promedio al por mayor de US$644 por pastilla, segin
Connecture Inc., fabricante de un software para comparar
precios. Para los pacientes de Medicare, los gastos anuales de
bolsillo pueden acercarse a US$10,000.

La compafiia contribuyé entre US$50 y 100 millones anuales a
las organizaciones benéficas que ayudan a las personas que
reciben tratamientos de Celgene a pagar los gastos de bolsillo
asociados a los medicamentos, segun el testimonio de la
denunciante durante el juicio, que no tiene nada que ver con
las citaciones del Departamento de Justicia.

Los abogados de Beverly Brown afirman que Celgene se ha
puesto de acuerdo con las organizaciones benéficas para
asegurar que gran parte de sus donaciones fluyen a los
pacientes que usan sus medicamentos. La mayoria de los
documentos que se han conseguido a través de este caso,
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incluyen muchos que sustentan esa alegacion, y permanecen
sellados.

La Oficina del Inspector General del Departamento de Salud y
Servicios Humanos, que supervisa el gasto de Medicare,
permite que las organizaciones benéficas reporten informacion
agregada sobre sus operaciones, incluyendo las farmacéuticas
que les hicieron las donaciones. Pero no pueden entregar
ninguna informacién individualizada sobre los pacientes.

Contratos de caridad

Las compafiias farmacéuticas tampoco pueden recopilar datos
que puedan establecer como sus donaciones estan afectando el
uso de sus propios productos. "Tales acciones pueden ser
indicativas de la intencion del donante de canalizar su apoyo
financiero hacia los copagos de sus propios productos, lo que
implicaria una violacion de la ley contra la corrupcion”, dijo la
Oficina del Inspector General en un boletin de 2014.

Los contratos entre Celgene y las dos grandes organizaciones
benéficas - Patient Access Network Foundation, o PAN
Foundation, y Chronic Disease Fund, o CDF - exigian a las
organizaciones sin fines de lucro entregar a la compafiia
bastante informacién sobre sus operaciones, segun el informe
de un testigo preparado por Joel Hay, profesor de economia y
politica farmacéutica en la Universidad Southern California,
para la firma de abogados Brown. Dicha informacion incluyd
el nimero de solicitantes de asistencia de copago, el monto
promedio de los copagos, el monto total pagado, y el monto de
la donacién de Celgene que estaba todavia disponible.

La evidencia "indica firmemente que la CDF y la Fundacion
PAN proporcionaron a Celgene la informacion necesaria para
asegurarse de que financiaria completamente todos los
copagos necesarios de sus productos y que logro alinear sus
donaciones para conseguir este objetivo", escribié Hay en el
informe.

Precios de medicamentos

En consecuencia, Joel Hay escribid que las donaciones de la
compafiia a las organizaciones benéficas "eran en realidad
sobornos ilegales disefiados para ocultar el hecho de estos
pagos de Celgene a las fundaciones estaban consiguiendo que
los pacientes de Medicare utilizaran mas" Thalomid y
Revlimid, los medicamentos de Celgene para el cancer.

El supuesto uso de organizaciones benéficas para recoger
miles de millones de délares de Medicare y otros programas
federales fue clave para "el plan de Celgene de subir los
precios de los medicamentos", dijeron los abogados de Brown
en sus presentaciones durante el juicio.

Las organizaciones benéficas no estan enjuiciadas. Un
abogado del Chronic Disease Fund dijo que nunca ha
proporcionado datos que permitan a los donantes saber cémo
se usan sus donaciones.

Sin influencia

Ademas, la organizacion benéfica "no limita su ayuda con los
copagos a los medicamentos fabricados por los donantes ni
permite que los donantes influyan en como establecen los
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fondos para enfermedades”, dijo el abogado Jeffrey
Tenenbaum, del bufete de abogados Venable LLP.

Los funcionarios de la Fundacion PAN se negaron a hacer
comentarios antes de la publicacion de este articulo. En un
comunicado enviado a Bloomberg News en mayo, la
organizacion dijo que sus fondos son administrados en estricto
cumplimiento de las regulaciones federales,
independientemente de los donantes.

La demanda de la delatora Brown, presentada en 2010, abarca
varios temas, en particular alega que Celgene hizo marketing
fuera de etiqueta - es decir, promovié sus medicamentos a los
médicos para tratar enfermedades antes de que los reguladores
los aprobaran para esos usos. En sus presentaciones, Celgene
ha negado esas acusaciones. El juez aln no se ha pronunciado
sobre las reclamaciones que permitira que prosigan.

En virtud de la ley federal, el Departamento de Justicia puede
decidir unirse a reclamaciones de los delatores; hasta la fecha,
se ha negado a intervenir en el caso de Brown.

Discusion por correo electronico

Algunos documentos reveladores que se presentaron en la
demanda se hicieron publicos la semana pasada cuando los
abogados de Celgene pidieron a la corte que eliminara partes
del informe del experto Hay.

Incluian un intercambio por correo electrénico de julio de
2012 mostrando que Celgene intervino directamente con la
Fundacion PAN para ayudar a un paciente a obtener mas
ayuda financiera para conseguir Thalomid.

El intercambio de correo electronico muestra que durante una
conferencia con un empleado de Celgene y un representante
de la Fundacion PAN, se informd al hijo de un paciente que la
organizacion le donaria una subvencion de US$2.300.
Preocupado por el tamafio de la subvencién, el empleado de
Celgene envié un correo electrdnico a sus colegas pidiendo
ayuda. Un funcionario de Celgene envid el mensaje a un alto
ejecutivo de la Fundacién PAN, pidiéndole que lo examinara.

Media hora mas tarde, el ejecutivo de la Fundacion PAN
respondid al correo electronico diciendo que el representante
de la organizacién benéfica habia cometido un error; el
paciente tenia derecho a US$10.000 para cubrir el co-pago. El
ejecutivo agregd, con respecto al representante de la
Fundacion: "Se le abrird un proceso disciplinario para asegurar
que no vuelva a suceder".

Una portavoz de la Fundacion PAN dijo el lunes que todos los
pacientes calificados en ese momento eran elegibles para
recibir una subvencion de hasta US$10.000 y que "el méaximo
nivel de ayuda para los programas de asistencia de la
Fundacion PAN siempre han estado disponibles en el sitio
web de PAN".

La mayoria de los expertos que desarrollan guias de
tratamiento para el cancer tienen vinculos con la industria
(Most experts who develop cancer treatment guidelines have
ties to industry)



Ed Silverman

Statnews, 25 de agosto de 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/08/25/cancer-
conflicts-interest-oncology/

Traducido por Salud y Farmacos

A medida que los tratamientos contra el cadncer son mas
innovadores y costosos, un nuevo estudio descubre que la
mayoria de los médicos e investigadores que ayudan a
desarrollar pautas de tratamiento tienen vinculos financieros
con los fabricantes de farmacos y dispositivos médicos. Estos
hallazgos son s6lo los Gltimos en plantear preguntas sobre la
medida en que tales relaciones pueden influir en tltima
instancia en las decisiones para tratar a los pacientes.

El estudio [1] encontr6 que 108, o el 86% de los 125 expertos
que participan en los paneles del National Comprehensive
Cancer Network (NCCN), tuvieron al menos un conflicto
financiero en 2014 [2]. Segun el estudio que fue publicado en
JAMA Oncology, alrededor del 84% de esos 125 expertos
recibieron pagos por dar conferencias, o por consultorias, o les
pagaron viajes y comidas, entre otras prebendas que en
promedio llegaban a US$10.000 por persona.

El 6% tenia conflictos que superaban los limites establecidos
en el reglamento de la NCCN, que establece que un experto no
debe tener una relacion financiera con una empresa por mas de
US$20,000, y un total de US$50,000 con varias.

El estudio anlizé la NCCN, una alianza sin fines de lucro de
24 centros de cancer de EE UU, ya que sus paneles influyen
en las pautas de tratamiento y definen qué medicamentos se
reembolsan a través de Medicare. Los autores examinaron la
base federal de datos OpenPayments para determinar los
pagos que la industria ha hecho a los panelistas de NCCN que
establecieron las pautas para el tratamiento del cancer de
pecho, de colon, de préstata, y de pulmén.

"Estas son las personas que estan diciendo a otros médicos
cuales son los mejores tratamientos”, dijo el Dr. Ethan Basch,
uno de los autores del estudio, que dirige el programa Cancer
Outcomes Research en el Lineberger Comprehensive Cancer
Center de la Universidad de Carolina del Norte. "No estamos
diciendo que hay sesgo, pero que hay un potencial de sesgo y
la apariencia de sesgo, lo cual es preocupante... Por lo tanto,
recomendamos que los panelistas no tengan relaciones con la
industria mas all& de los pagos por investigacion”.

Los autores sugieren que se haga una excepcion para los pagos
de investigacion por algunas razones. En particular, debido a
que la mayoria de los fondos de investigacién provienen de la
industria, y muchos académicos e investigadores pueden tener
necesidad de aceptar fondos de investigacién. Y los autores
también postulan que "puede tener valor para la sociedad"
contar con médicos que hacen de puente entre la academia y la
industria para desarrollar proyectos de investigacion clinica.

El estudio aclar6 que no todos los oncélogos académicos
tenian conflictos financieros con la industria a causa de la
investigacion - el 39% habia aceptado pagos por consultoria,
por hacer presentaciones u por otras actividades, pero no para
realizar investigacion. EI promedio de los pagos para
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investigar que los panelistas de la NCCN habian recibido de la
industria fue de US$236,000.

Sin embargo, este es solo el dltimo estudio que desvela
preocupacion por el alcance que los vinculos entre los
expertos y las farmacéuticas pueden tener en la preparacion de
guias de tratamientos. Como se sefial6 recientemente, el tema
fue ampliamente debatido hace tres afios cuando se publicaron
las nuevas guias de prescripcion de estatinas para reducir el
colesterol.

Un estudio publicado la semana pasada encontré que muchos
expertos que preparan las pautas de tratamiento para las
sociedades médicas canadienses tienen conflictos de interés
[3]. Otro estudio de 2009 encontré que el 90% de los autores
de las guias para el tratamiento de la esquizofrenia y la
depresidn tenian conflictos con los fabricantes de
medicamentos, pero no explicaron sus vinculos [4]. Y un
estudio de las guias de tratamiento cardiovascular encontrd
que mas de la mitad de los autores reportaron conflictos [5].

En cuanto a la NCCN, el Dr. Robert Carlson, que dirige la
organizacion, nos dijo que "tomamos muy en serio la
integridad de nuestro programa de guias, incluyendo las
cuestiones sobre los conflictos. Y tenemos una serie de
procesos, procedimientos y salvaguardias para evitarlos. Por
ejemplo, recopilamos informacidn sobre los conflictos de los
panelistas cada seis meses".

Afiadio que los autores del estudio presentaron algunos de sus
hallazgos en una reciente reunién sobre el cancer, lo que llevo
a la NCCN a revisar su programa y encontr6 que menos del
1% de los panelistas reportaron conflictos financieros que
superaban los umbrales de la NCCN. También sostuvo que
basarse estrictamente en OpenPayments puede ser
problematico porque algunos médicos siguen disputando las
cifras reportadas por las empresas.

Carlson también sostuvo que elegir a expertos sin conflictos
serfa contraproducente. "Si usted quiere involucrar a personas
con gran experiencia para ayudar a preparar las guias, se va a
encontrar con las personas que la industria farmacéutica quiere
que ofrezcan su aporte. Y es un grupo relativamente pequefio
de personas a las que Ud. quiere involucrar en todas las
facetas de las actividades. Creo que si se eliminaran los
conflictos financieros terminaria con paneles relativamente
desequilibrados y no tan expertos como le gustaria que
fueran™.
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La mayoria de grupos de pacientes que apoyan a PhRMA
contra las reformas a los precios de Medicare Parte B
reciben financiacion de la industria (Majority of patients’
groups siding with Big Pharma against Medicare Part B
pricing reforms receive industry funding)

Comunicado de Prensa

Public Citizen, 4 de agosto de 2016
http://www.citizen.org/pressroom/pressroomredirect.cfm?ID=
7973

Traducido por Salud y Farmacos

Al menos tres de cada cuatro de los 147 grupos de pacientes
que firmaron las cartas de oposicion que la industria escribid
al Congreso y a los Centers for Medicare & Medicaid Services
(CMS) obtienen financiamiento de PhARMA

Segln un nuevo informe de Public Citizen, la abrumadora
mayoria de los grupos de pacientes que se oponen a una
propuesta para reducir el gasto en medicamentos de Medicare
Parte B obtuvo financiamiento de la industria farmacéutica.

El informe, "Patients' Groups and Big Pharma", examind la
financiacion que 147 grupos de pacientes que se oponian
publicamente a la propuesta de la Parte B de Medicare habian
recibido de la industria, documentando que 110 de esos grupos
(75% del total) habian declarado haber recibido
financiamiento y patrocinios de la industria de medicamentos
y dispositivos médicos.

Los grupos de pacientes expresaron su oposicion a las
reformas de la Parte B de Medicare firmando o bien una carta
(organizada por la Community Oncology Alliance) dirigida al
Congreso o una carta (organizada por la Asociacion para
Mejorar el Cuidado del Paciente) dirigida a los Centros de
Servicios de Medicare y Medicaid. Otros 241 grupos, en su
mayoria asociados con médicos o con la industria
farmacéutica - ambos con un incentivo financiero para
oponerse a las reformas - también firmaron cartas.

Debido a que las conclusiones del informe se basan en
revelaciones voluntarias que los grupos de pacientes y las
compafiias farmacéuticas ofrecen, probablemente infra
representan la proporcién de grupos de pacientes que reciben
patrocinio de la industria farmacéutica. Los montos totales que
los grupos reciben de la industria son en su mayoria
desconocidos.

El proyecto de demostracion de Medicare Parte B, que Public
Citizen y numerosos grupos independientes de consumidores y
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de salud apoyan, tiene como objetivo eliminar los incentivos
para recetar innecesariamente medicamentos de alto precio
cuando se dispone de alternativas igualmente eficaces y mas
asequibles.

Actualmente, los médicos que administran un medicamento
son reembolsados por el precio promedio de venta del
medicamento mas el 6%. La demostracion cambiaria el
reembolso al precio promedio de venta mas un 2,5% y una
cantidad fija.

Estos hallazgos surgen cuando Public Citizen acaba de
concluir un informe que revela que los miembros de la
Camara de Representantes de EE UU que se oponen a la
reforma recibieron un 82% mas de dinero para su campafia
electoral de PhRMA que los miembros que no se oponen.

"Aunque ciertamente no todos los grupos de pacientes que
reciben dinero de la industria son marionetas de Big Pharma,
el hecho de que tres cuartas partes de los grupos de pacientes
gue se oponen a estas reformas reciban dinero de la industria
deberia incrementar el escepticismo de los que definen
politicas sobre la independencia de estos grupos" Dijo Rick
Claypool, director de investigacion de Public Citizen y autor
del informe.

"Hoy en dia, pagamos a los médicos mas cuando prescriben
medicamentos mas caros, y lo hacen, incluso cuando hay
equivalentes mas asequibles", agregé Peter Maybarduk,
director del programa el Acceso a los Medicamentos de Public
Citizen. "El resultado es que los estadounidenses pagan mas
por la atencion médica. Tenemos dificultades en pagar las
facturas médicas y recurrimos a fraccionar las pildoras, lo cual
es peligroso, o incluso hay quien deja de tomar los
medicamentos. El programa piloto de Medicare es una
reforma obvia y sensata para ahorrar dinero y asi mejorar el
cuidado. Es razonable preguntarse si el financiamiento
farmacéutico influye en la posicién que algunos grupos han
tomado".

El informe en inglés se puede leer en:
http://www.citizen.org/documents/patients-groups-and-big-
pharma-money-report.pdf . Incluye el nombre de todas las
organizaciones de ayuda al paciente que reciben dinero de la
industria.

No se debe permitir que la industria farmacéutica tenga
excusas para no informar sobre sus relaciones financieras
con los médicos (Pharma should not be allowed a loophole
for reporting financial ties to docs)

Ed Silverman

Statnews, 9 de agosto de 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/08/09/doctors-
pharma-payments/
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Para mantener a los médicos actualizados en temas médicos,
los fabricantes de medicamentos ayudan a pagar su educacion
continuada. Hasta ahora, sin embargo, la industria no ha
tenido que reportar lo que les cuesta a una base de datos
federal que fue creada en respuesta a la creciente preocupacion
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sobre la influencia indebida que estos pagos pueden tener en la
investigacién o en la practica médica.

Esto se espera que cambie el préximo afio cuando un nuevo
requisito de notificacion entre en vigor, y muchos médicos
estan intentando que no suceda.

Muchos médicos estan respaldando un proyecto de ley del
Senado que exime a los fabricantes de medicamentos y
dispositivos médicos de reportar el valor de la educacion
continuada, las reimpresiones de separatas de revistas y los
libros de texto que se regalan a los médicos [1]. Sostienen que
si las empresas optan por restringir su apoyo financiero
cuando el requisito de informacidn entre en vigencia el
préximo afo los pacientes resultaran perjudicados.

Mas de 100 asociaciones médicas nacionales y estatales
escribieron recientemente al senador John Barrasso
(Republicano de Wyoming), el médico que presenté el
proyecto de ley, para animarle. Su legislacion, escribieron,
aseguraria que cualquier intento de "promover la transparencia
no socave los esfuerzos para proporcionar el conocimiento
médico independiente més actualizado, lo que mejora la
calidad de la atencién que reciben los pacientes".

Sin duda, los pacientes si se benefician cuando los médicos
aprenden mas sobre nuevas enfermedades y nuevos
tratamientos. Después de todo, ¢quién no querria que su
médico tuviera la informacion mas reciente sobre un nuevo
medicamento o dispositivo médico?

Pero la educacién continuada, que los médicos estan obligados
a seguir para mantener su licencia profesional, tiene un pasado
cuestionable. Estos programas han sido controvertidos porque
los fabricantes de medicamentos y dispositivos no sélo
financian los cursos, sino que también han controlado
estrictamente el plan de estudios para favorecer sus productos.
En respuesta a estas criticas, el Consejo de Acreditacién para
la Educacion Médica Continuada, que regula las actividades
educativas, ha estado tomando medidas para reforzar la
supervision de los cursos.

Como resultado, se supone que las empresas que la industria
paga para organizar las reuniones de educacién continuada son
libres de elegir a los conferenciantes y oradores y tienen la
oportunidad de influir en el plan de estudios.

"La idea de que las compafiias farmacéuticas utilizan estos
cursos para publicitar sus productos es realmente equivocada”,
dijo John Kamp, director de la Coalition for Healthcare
Communication, un grupo de agencias de publicidad y
editores médicos que favorece que no se hagan publicos los
pagos que las empresas hacen a la educacién continuada.

Sin embargo, estos programas educativos pueden ser un
instrumento Util para el marketing de medicamentos, porque la
educacion continuada sigue siendo una via importante para
transmitir informacion sobre nuevos medicamentos y nuevos
usos de los medicamentos existentes, no solo nuevos temas de
salud o politicas de regulacion.
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Esto ayuda a explicar por qué el apoyo de la industria para la
educacién continuada ascendio a US$693 millones el afio
pasado, un aumento del 2% con respecto al afio anterior, segin
ACCME. Las cuotas de inscripcion que pagan los médicos
financiaron algo mas de la mitad de estos programas.

“El proyecto de ley del Senador Barroso sera un paso atrés,
no hacia adelante en la bisqueda de una mayor transparencia
en la ciencia", dijo Paul Thacker, ex investigador del Comité
de Finanzas del Senado estadounidense que estudid los lazos
financieros entre la industria y los médicos y ayudo6 a escribir
la ley que cre6 la base de datos. "Ese proyecto de ley huele a
dinero proveniente de la industria para estimular la educacién
médica sesgada, y los estudios patrocinados por la industria
que sirven para hacer propaganda de los medicamentos a los
médicos".

Da la casualidad de que, segln el Center for Responsive
Politics, durante los cinco Gltimos afios, los profesionales de la
salud fueron los mayores contribuyentes financieros de
Barrasso, mientras que la industria farmacéutica fue su tercer
mayor contribuyente.

Una portavoz de Barrasso no respondi6 a la pregunta sobre el
apoyo financiero que recibe, pero nos envié una nota diciendo
que "cree que la politica federal debe fomentar el libre
intercambio de informacién médica, no aumentar los
requisitos para que se dé méas informacion™.

¢Recortaran las empresas este tipo de apoyo si se afiade el
requisito de presentar informes? Es verdad que los fabricantes
de medicamentos y los que ofrecen los programas de
educacion continuada tendran que manejar mas papeleo,
porque el apoyo de la industria a la educacién continuada no
se paga directamente a los médicos. En su lugar, tendran que
decidir como se asignan los fondos.

Pero los fabricantes de medicamentos y dispositivos siguen
pagando por comidas y por investigacion, y el valor de estos
pagos aparece en la base de datos. La industria ha aprendido a
vivir con esos requisitos de informes y es probable que pueda
incluir algunos mas.

La realidad es que los médicos se benefician tanto, si no mas,
que los pacientes. Mas alla del requisito de renovar la licencia,
el apoyo de la industria para la educacion continuada, asi
como el pago de separatas de articulos y libros de texto,
ayudan a los médicos a gastar menos de su propio dinero en
tales cosas.

El propésito de la base de datos es proporcionar transparencia.
Buscar excepciones s6lo sirve para ocultar la informacian.

Referencia
1. Silverman E. Medical groups push to water down
requirements for disclosing industry ties. Pharmalot, 21 de
julio de 2016.
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/07/21/ama-cms-
payments-to-doctors/

Alertan sobre el aumento de las donaciones de la industria
farmacéutica a la OMS Ver en el Boletin FArmacos



Agencias Reguladoras y Politicas en la seccion de
Politicas Internacionales

Mirada Profesional, 28 de agosto de 2016
https://miradaprofesional.com/ampliarpagina.php?npag=2&id
=3957&a2=1&e=

Doble estandares en la salud global: medicina, legislacién
sobre derechos humanos, y la politica para el tratamiento
de la TB multirresistente (Double standards in global
health: medicine, human rights law, and multidrug-resistant
TB treatment policy) Thomas Nicholson, Catherine Admay,
Aaron Shakow, and Salmaan Keshavjee

Health and Human Rights Journal, 2016; 18(1)
https://www.hhrjournal.org/2016/06/double-standards-in-
global-health-medicine-human-rights-law-and-multidrug-
resistant-tb-treatment-policy/
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Resumen

Los argumentos de derechos humanos que respaldaron la
lucha contra el VIH en las ultimas tres décadas estuvieron
bien, pero no sirvieron para enfrentarse con éxito a la
tuberculosis multirresistente (MDR-TB) y otras enfermedades
de los pobres. Con mas de 1,5 millones de muertes atribuidas a
cepas de MDR-TB desde el afio 2000, y medio millén anual
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de casos nuevos de TB-MDR en el mundo, en su mayoria sin
recibir tratamiento, lo que esta en juego no puede ser mas
importante.

Entre 1993 y 2002, la OMS, cuyo mandato es promover el
mas alto nivel posible de salud para todos los pueblos,
recomendé un tratamiento médico inadecuado para los
pacientes con MDR-TB en las regiones de escasos recursos.
Citando consideraciones de costos, la OMS no recomendé el
estandar de atencion que se habia utilizado con éxito para
contener y vencer la TB-MDR en los paises ricos. Al actuar
como guardian estratégico en su funcién de asesoramiento
técnico a los organismos donantes y a los paises, también
facilito que a nivel mundial se utilizara un doble estandar para
la atencion de la tuberculosis en los paises de bajos y
medianos ingresos, lo que retrasé importantes prioridades
juridicas y cientificas.

Esto plantea serias dudas sobre si la OMS viol6 las hormas
internacionales de derechos humanos y las establecidas en su
propia constitucion. Los autores, a la vez que piden un
andlisis y discusion adicional sobre este tema, proponen que
los responsables de la formulacion de politicas rechacen el
doble estandar de este tipo y, en cambio, acepten el desafio de
aplicar el nivel mas alto de atencién a nivel mundial.

Adulteraciones, Falsificaciones, Fraudes

Teva retira un antibi6tico fabricado en una planta
inhabilitada en Hungria (Teva recalls antibiotic made at
banned plant in Hungary)

Eric Palmer |

FiercePharma, 8 de agosto de 2016
http://www.fiercepharma.com/manufacturing/teva-recalls-
antibiotic-made-at-banned-plant-
hugary?utm_medium=nl&utm_source=internal&mrkid=773439
&mkt tok=eyJpljoiTIRINVItVTIPRFFSWW1ZeClsInQiQiJ3S
mZTakNNM3hydjINRjIVYBmR2tmcGIQUGIMMzNMcGxkS
XRxVTIWcUUwWYnFYdDQOMVJINeW4rTEIxd2xxZ29UVGhD
TOROWXVnQ1dBV3pzS1FERzZRDS1wvaktzZFV6MkdcL3pnS
FpcLzQzckInQT0ifQ%3D%3D
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Cuando en mayo pasado la FDA puso la planta de fabricacion
estéril de Teva en Hungria en su lista de alertas a la importacion,
prohibi6 todos, excepto dos de sus productos, el tratamiento
contra el cancer bleomicina y el antibiético amikacina. Estas
excepciones no significaban que la FDA no estuviera preocupada
por estos farmacos, y ahora la industria farmacéutica ha ampliado
el retiro del antibidtico.

Teva dijo la semana pasada que estaba recolectando siete lotes
adicionales de sulfato de amikacina debido al peligro potencial
de que contengan particulas de vidrio, las cuales podrian causar
reacciones: desde hinchazén a coagulos de sangre. Dijo que no
habia recibido ningln informe de reacciones adversas al
producto.

Cuando Teva inicialmente retiré un lote del antibiético en marzo,
indico que habia sido fabricado en su planta de Godollo,
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Hungria. La compafiia habia suspendido temporalmente la
produccion en la planta en enero, después de que una inspeccién
identificara una serie de deficiencias. En mayo, la FDA prohibi6
la importacion de medicamentos de esa planta.

Después de que prohibiera los productos de esa planta, Teva dijo
que estaba "trabajando dia y noche para reiniciar la fabricacion lo
antes posible y que estaba trabajando en cooperacién con las
autoridades reguladoras para minimizar cualquier posible
impacto en la disponibilidad de productos".

Ese impacto fue particularmente duro para Hungria, que perdid el
acceso a cerca de 200 medicamentos como resultado de la
interrupcién. El regulador de medicamentos de Hungria dijo que
recibia actualizaciones semanales de Teva sobre la situacion para
evitar la escasez de medicamentos, particularmente para el
cancer y la morfina.

Mi tumor se vende en el extranjero

Elena G. Sevillano

El Pais, 24 de julio de 2016
http://politica.elpais.com/politica/2016/07/24/actualidad/1469369
527_015224.html

Miles de muestras de tejido humano han salido en los Gltimos
afios de uno de los mayores hospitales publicos de Espafia, el
Gregorio Marafion, en Madrid, con destino a distintas empresas
farmacéuticas y de diagndstico de todo el mundo que han pagado
centenares de dolares por utilizarlas en sus investigaciones. El
hospital ha permitido que un intermediario, la empresa
estadounidense TriStar, obtenga en exclusiva y de forma
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practicamente gratuita muestras de las biopsias realizadas
durante décadas en el centro. En lugar de crear un banco de
tejidos publico (biobanco) al que pudieran acceder otros
investigadores, la empresa ha tenido el monopolio de las
muestras que los pacientes cedieron para fines de investigacion
sin saber que afios después contribuirian al lucro de esta
compafiia privada.

Esta insolita relacion comercial de exclusividad entre un hospital
publico y una empresa se ha plasmado en cuatro contratos, el
primero de 2009 y el ltimo de julio de 2014, firmados por el
entonces jefe de Anatomia Patoldgica del centro, Emilio Alvarez,
el presidente de TriStar y responsables de la Fundacién de
Investigacién del Gregorio Marafién. El objeto son las
micromatrices de tejidos (tissue microarrays 0 TMA, en sus
siglas en inglés), instrumentos que permiten agrupar en una sola
lamina, y estudiar a la vez, centenares de casos de tumores. El
contrato establece que TriStar encarga la fabricacion de estos
TMA —cuya materia prima son las biopsias de los pacientes— al
hospital, que debe “tramitar de inmediato los pedidos” porque
estos tienen “prioridad sobre cualquier otro proyecto de
investigacion del hospital”.

La exclusividad llega hasta el punto de que TriStar exige, y el
hospital firma, que el centro no puede “competir de ninguna
forma con las actividades de TriStar” ni “hacer negocios con
empresas farmacéuticas o de diagnostico”. El acuerdo, que esta
clasificado como “confidencial” pero al que tuvo acceso EL
PAIS, recoge una compensacion econdémica para el centro que,
segun los expertos consultados, supone entregar de forma
practicamente gratuita un material que en el mercado
internacional alcanza los 1.000 délares por TMA. De los 462.000
euros ingresados por el hospital y la fundacion desde 2009, casi
250.000 se han destinado a néminas. El beneficio (overhead)
para la fundacion ha sido de 65.800 euros.

El hospital reconoce que solo entre noviembre de 2012 y
diciembre de 2015 el hospital ha cedido a TriStar mas de 4.300
TMA o bloques divididos (un bloque de parafina que contiene
una porcién de muestra). Cada TMA puede contener a su vez
hasta centenares de muestras de distintos materiales biol6gicos.
En casi todos los casos los pacientes los cedieron cuando les
hicieron las biopsias para uso en investigacion sin &nimo de lucro
sin conocer cudl iba a ser su destino final. Practicamente todas
las muestras son de antes de 2007, afio en que se aprobo la Ley
de investigacion biomédica, lo que permite que no sea necesario
un consentimiento informado si los datos estan anonimizados,
como es el caso.

Los avisos de varios médicos y otros trabajadores a la direccién
del hospital han caido en saco roto. Uno de ellos es de marzo de
2015. En un informe interno de esa fecha, elaborado por
directivos del hospital para saber si las acusaciones de
malversacion que ahora investiga un juzgado de Madrid son
ciertas, uno de los especialistas de Anatomia Patoldgica alerta
sobre la salida masiva de muestras biologicas. “Nos indica que
revisemos los proyectos de investigacion que tiene activos el
doctor Alvarez ya que, en su opinion, estan saliendo un nimero
importante de bloques del archivo del servicio”, escriben los
autores.
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No fue esa la Gnica advertencia. Meses antes, los trabajadores de
Anatomia Patolégica escribieron al director médico denunciando
algo més que el uso privado del hospital que hacian Alvarez y los
otros médicos ahora imputados. Dos inspectoras de la Consejeria
de Sanidad lo resumen asi en otro informe al que ha tenido
acceso EL PAIS: “Consideran inexplicable la concesion de dos
laboratorios en el servicio a un 'americano' que se beneficia del
material existente en el archivo de enfermos operados en el
hospital y se acusa al doctor Alvarez de tener montado un
negocio en secreto con ¢é1”. Este escrito, que la direccion del
hospital ignoré en su momento, figura ahora en el sumario del
caso de malversacion

El hospital insiste en la legalidad del contrato con TriStar y
afirma que todas las cesiones de muestras se hicieron en el marco
de proyectos de investigacion autorizados por el Comité Etico de
investigacion clinica del hospital. En los archivos del centro se
conservan siete dictamenes favorables de este comité que
autorizaron, entre 2010 y 2014, otros tantos proyectos de Emilio
Alvarez en colaboracion con TriStar. Sin embargo, no consta una
sola memoria o informe sobre sus avances o resultados. El centro
reconoce que no hizo seguimiento de esos proyectos y carga toda
la responsabilidad en Emilio Alvarez, que lidero el servicio de
Anatomia Patolégica durante 30 afios y que actualmente esta
acusado de liderar una trama de malversacion
(http://politica.elpais.com/politica/2015/07/10/actualidad/143653
2386_144213.html) que utilizaba las instalaciones y los medios
del hospital para fines privados. Este diario, con ayuda de
expertos y durante cinco meses, tampoco ha encontrado ninguna
publicacién cientifica relacionada con los proyectos de
investigacion que supuestamente usaban los TMA.

“El objetivo de la cesion de muestras de un biobanco publico es
compartir conocimiento con la comunidad cientifica, no el lucro,
al menos en Espafia”, sefiala Itziar de Lecuona, investigadora del
Observatorio de Bioética y Derecho de la Catedra Unesco de la
Universidad de Barcelona y profesora del mismo centro. “No se
puede disfrazar la fabricacion de TMA para cederlos a una
empresa como si fueran proyectos de investigacion”, afiade. Y,
sobre el conflicto ético que planea sobre este caso, se pregunta:
“;Debe un biobanco publico estar a disposicion de intereses
privados?”

Enrique de Alava, presidente de la Sociedad Espafiola de
Anatomia Patolégica, coincide con la investigadora: “No es un
proyecto de investigacion en sentido estricto sino que es un
programa de fabricacion de matrices de tejidos para que una
compailia externa los aproveche”. En su opinion, se trata de
practicas “cuestionables desde el punto de vista ético y que
revelan descontrol por parte del hospital, que hace recaer en el
investigador la responsabilidad de los hechos”. “Hay empresas
espafiolas y el propio hospital que podria haber fabricado las
matrices de tejido e investigar con ellas lo que hubiera sido de
mucho mas provecho para la investigacion nacional”, concluye.
Otros tres especialistas con los que ha hablado EL PAIS, que
pidieron anonimato, coinciden con su diagndstico.

Los responsables del hospital y de la fundacién declinaron hablar
con EL PAIS y solo contestaron por escrito a algunas cuestiones
a través de un portavoz. El presidente de TriStar, Milan Bhagat,
que en febrero se ofrecio a responder preguntas por email, no
volvié a estar localizable y poco a poco fue reduciendo los
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pedidos de TMA al hospital. En marzo fue despedida una técnica
contratada con los fondos de TriStar y a finales de abril, la otra.
Las dependencias permanecen cerradas y el proyecto parece
desmantelado. EI hospital, sin embargo, se niega a confirmar si
ha cancelado el proyecto o si ha abierto una investigacion.
Alvarez asegurd, a través de sus abogados, que el acuerdo cuenta
“con la debida asesoria y dictamen legales”, la aprobacion de la
fundacion y del comité de ética.
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Mas informacion

e  Meédicos del Marafién hicieron 2.770 pruebas privadas a costa
de la publica
La Policia registra un hospital publico en busca de pruebas de
malversacion
El fiscal acusa a 12 médicos del Gregorio Marafién de
malversacion

Litigacion y Multas

Una farmacéutica llega a un acuerdo de US$125 millones con
los estados de EE UU (Pharma firm reaches $125m deal with
states)

Daniel W. Staples

Courthouse News Service, 8 de agosto de 2016
http://www.courthousenews.com/2016/08/08/pharma-firm-
reaches-125m-deal-with-states.htm

Traducido por Salud y Farmacos

La compafiia farmacéutica Cephalon, acusada de manipular las
leyes de patentes para mantener las versiones genéricas del
medicamento Provigil fuera de los estantes, ha acordado pagar
US$125 millones a 48 estados y consumidores individuales.

Cephalon consiguio llegar a un acuerdo extrajudicial en la Corte
Federal de Filadelfia el 4 de agosto. EI farmaco se prescribe para
tratar la narcolepsia, el trastorno del suefio debido a los turnos de
trabajo y la somnolencia diurna excesiva asociada con la apnea
obstructiva del suefio.

Segun el acuerdo, Cephalon impidid la competencia de genéricos
entre 2006 y 2012 al presentar demandas contra potenciales
competidores a los que acus6 de infringir patentes que se habia
solicitado recientemente tras introducir cambios en el
medicamento, y que los estados alegaron que eran frivolas.

Los estados demandaron en 2006 y un tribunal dictaminé que la
nueva patente no era valida. Pero los estados mas tarde alegaron
que Cephalon pagé a los productores de genéricos para que
retrasaran la produccién de la version genérica hasta abril de
2012.

De los US$125 millones del acuerdo anunciado la semana
pasada, US$90 millones iran directamente a los estados
involucrados en la demanda y US$35 millones irdn directamente
a los consumidores, quienes tuvieron que pagar precios mas altos
al no estar disponibles los genéricos. El acuerdo incluye a todos
los estados de Estados Unidos excepto California y Louisiana.

Los abogados generales de todo el pais han publicitado el
acuerdo como un triunfo para los consumidores, incluyendo el
fiscal general de Connecticut, George Jepsen, quien dijo: "La
conducta de Cephalon de 'pagar para retrasar' la competencia
genérica de Provigil, asi como sus esfuerzos intencionales para
defraudar al gobierno y a los consumidores es inaceptable™.

Segun documentos judiciales, la FDA aprobd el principio activo
de Provigil, pero cuando su patente se acercaba a su vencimiento
en 2001, Cephalon presentd una patente para una "nueva"
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version de modafinil y pudo mantener su comercializacion
exclusiva hasta 2006.

El proceso es ampliamente conocido como "evergreening™ y una
practica comun en la industria farmacéutica.

Segun informes de Consumer Affairs, el acuerdo mas reciente se
produce después de varias demandas contra Cephalon,
incluyendo acusaciones de que los acuerdos de pago que
Cephalon firmé con cuatro compafiias de genéricos para retrasar
la entrada de una version genérica en el mercado violaron la ley
anticompetitiva por lo que los enfermos tuvieron que pagar mas.

En 2015, Cephalon, que ahora es propiedad de Teva, acordd
resolver la demanda presentada por la Comisién Federal de
Comercio sobre los pagos a las empresas de genéricos.

VPH. Chile. Apoderados presentan recurso de proteccion
para suspender vacuna contra el papiloma Ver en
Farmacovigilancia y Uso Apropiado de Medicamentos, bajo
Prescripcion

Marié Scarpa

La Tercera, 9 de septiembre de 2016
http://www.latercera.com/noticia/nacional/2016/09/680-696016-
9-apoderados-presentan-recurso-de-proteccion-para-suspender-
vacuna-contra-el.shtml

La comisiéon antimonopolio de México investiga al sector
farmacéutico

Juan Montes

The Wall Street Journal, 19 de octubre de 2016 14:27 EDT
http://lat.wsj.com/articles/SB12102181175383733663704582384
261371190158%tesla=y

La comisién antimonopolio de México dijo el miércoles que
abrio una investigacion sobre posibles practicas monopolistas en
el sector de medicamentos, el cual ha estado bajo escrutinio
desde que una filtracion proveniente de los “Panama Papers” a
principios del afio reveld un cuestionado acuerdo que involucra
al mayor distribuidor privado de medicamentos del pais.

En un comunicado publicado en la gaceta oficial, la Comision
Federal de Competencia dijo que “cierta informacion publica”
motivé la investigacion, la cual fue abierta en mayo.

La comisién dijo que esta investigando posibles practicas
monopolisticas, tales como manipulacién de precios o
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distribucion de clientes entre participantes de mercados en la
produccion, distribucion y medicinas en México.

Un alto funcionario de la comision dijo que la investigacion
también pondra bajo la lupa la compra del tercer mayor
distribuidor farmacéutico del pais, Casa Marzam SA, por parte
de un fondo holandés poco conocido, la cual fue aprobada por la
comisién antimonopolio en agosto de 2015 en base a que los
reguladores no creian que la unién afectaria la competencia.

Los reguladores no sabian en aquel momento y no se les informé,
que detras de esa compra se encontraba Nadro, el mayor
distribuidor de medicamentos del pais. La compra por US$83
millones fue financiada por Marina Matarazzo de Escandon, la
esposa del presidente de Nadro Pablo Escanddn a través de una
compleja red de firma en el extranjero, segin los documentos
supuestamente filtrados del bufete panamefio Mossack Fonseca y
publicados en abril por un sitio de noticias mexicano.

El sector farmacéutico es uno de los mas sensibles en un pais con
altos niveles de pobreza y bajos ingresos.

Segun la agencia nacional de estadisticas, el precio promedio de
las medicinas ha subido muy por encima del indice general de
precios al consumidor en los Gltimos dos afios.

La comisidn no sefial6 a una empresa en particular y dijo que la
investigacion presume la inocencia de todos los implicados hasta
que concluya la investigacion.

En agosto, la comision solicitd informacién a Matarazzo y a
otros involucrados en la transaccion para verificar que la compra
de Marzam era legal.

En conjunto Nadro y Marzam controlan cerca de 50% del
mercado de distribucién de medicamentos de marca al sector
privado en México, en donde se calcula que existen cerca de
25.000 farmacias y cientos de hospitales privados, segun el grupo
de la industria Unefarm y varios ejecutivos de la industria.

Acuerdos de distribucién y de ventas exclusivas se han vuelto
algo comun en la industria farmacéutica, segn ejecutivos de
esta. Nadro firmé un acuerdo de ventas y distribucion con la
subsidiaria mexicana de AstraZeneca en 2015, bajo el cual Nadro
se convertia en el Gnico distribuidor de medicinas de
AstraZeneca para grandes clientes mayoristas, segiin una copia
del acuerdo a la que tuvo acceso The Wall Street Journal.

Nadro no respondio inmediatamente a una solicitud de
comentario sobre la investigacion.

La comisidn dijo que la pesquisa podria durar otros 15 meses. La
ley mexicana permite que la comision multe a las empresas con
hasta 10% de sus ventas anuales si se descubre una préactica
monopolistica.

Novartis enfrenta acciones legales en Corea, incluso posible
suspension, después de las acusaciones a sus ejecutivos
(Novartis faces legal action in Korea after exec indictments,
including possible suspension)

Tracy Staton
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FiercePharma, 11 de agosto de 2016
http://www.fiercepharma.com/pharma/novartis-faces-possible-
suspension-south-korea-after-executive-
indictments?utm_medium=nl&utm_source=internal&mrkid=773
439&mkt tok=eyJpljoiTOdNelpEWXdPV1ZsTURo0aSIsInQiOiJ
JMKhGZnh2UjNJOnpyZENTMXI1IWDA3WINkaONPKzVORIIZ
UkZPZ2cwZUhVK2tWdVVFSONMZFU1UKRBenRUSEI4MGt
kbWowSIMwcjhodmx4YjBBa0tWVFMrUHNcL28xdIZDXC9X
MU45eEVHUDVRPSJ9

Traducido por Salud y Farmacos

Esta semana Corea del Sur ha acusado a media docena de
ejecutivos de Novartis de ofrecer rebajas inapropiadas. Pero la
misma empresa podria también enfrentarse a acciones legales.

El portavoz Eric Althoff dijo por correo electrénico que los
fiscales de Corea del Sur han pedido al gobierno, entre otras
acciones legales, que suspenda las operaciones de Novartis en el
pais.

Si el gobierno acepta esa solicitud, Novartis tendria que dejar de
vender sus productos en el pais hasta que se levantara la
suspension. Pero los procedimientos judiciales no han
comenzado, y pueden pasar varios meses antes de que se dicten
las sentencias.

Los fiscales podrian estar evaluando si los altos cargos de
Novartis en el pais eran conscientes de esta actividad
potencialmente criminal. La compafiia dice que los empleados
que violaron las normas actuaron por su cuenta. “Rechazamos
que la supuesta conducta ilegal fuera sancionada por la mas alta
direccion de Novartis Corea", dijo la compafiia en un
comunicado.

No seria la primera vez que la farmacéutica suiza es suspendida
en Asia. En Japon, el afio pasado, se sancioné a Novartis con una
suspension temporal por un escandalo de datos.

Las acusaciones en Corea del Sur responden a los ‘reembolsos’
supuestamente inapropiados pagados a médicos locales - en
forma de dinero en efectivo y otros incentivos - que podrian ser
interpretados como comisiones ilegales para aumentar las ventas.
Los fiscales dicen que el personal de ventas de Novartis ofrecié
sobornos a los médicos que asistieron a reuniones patrocinadas
por revistas médicas. Quince médicos también fueron acusados,
al igual que los principales responsables de cinco revistas
médicas.

La compafiia admite que "ciertos empleados por su filial en
Corea realizaron pequefias reuniones médicas y otras actividades
cientificas a través de revistas" y que "algunos empleados
pagaron a algunos profesionales de la salud viajes a congresos en
el extranjero" utilizando estrategias que no estaban de acuerdo
con los estandares internos de la propia empresa.

Estas actividades "violaron nuestras politicas y son inconsistentes
con nuestra cultura y las expectativas que la sociedad tiene de
nuestra empresa y de nosotros”, dijo la compafiia. "Las
conclusiones a las que hemos llegado en nuestra investigacion,
han resultado en la implementacion de un plan para impedir que
estos hechos vuelvan a suceder en Corea”.
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La investigacion del gobierno de Corea del Sur se hizo publica
en febrero, cuando la Fiscalia del Distrito Oeste de Seul entr6 en
las oficinas de Novartis y requisaron, entre otros, los documentos
de contabilidad.

La primavera pasada, el gobierno japonés suspendio las
operaciones de Novartis en el pais durante 15 dias como castigo
por no informar apropiadamente sobre los efectos secundarios de
los medicamentos. Fue la primera vez que Japén actud de esa
forma y con fuerza por no informar adecuadamente sobre efectos
secundarios.

El problema asiatico de Novartis este afio también se extendié a
China. En marzo, la compafiia acord6 pagar US$25 millones para
resolver una investigacion de la Comision de Valores y Bolsa de
EE UU (Securities y Exchange Commission) sobre acusaciones
de soborno alli. La investigacion de la SEC se centr6 en viajes y
otros incentivos supuestamente disefiados para aumentar las
recetas de sus medicamentos.

Por supuesto, Novartis no es la Unica gran farmacéutica que se
enfrenta con acusaciones de corrupcion y mala conducta en Asia.
En China se investig6 a GlaxoSmithKline por sobornos y tuvo
que pagar una multa de US$490 millones. La compafiia dice que
ha cambiado la forma de hacer negocios en China y ya no vende
directamente a los médicos.

Mas recientemente, Bristol-Myers Squibb pagé US$14,7
millones para resolver una investigacién de la SEC por soborno
en China. La compaifiia ha revisado desde entonces las
operaciones de su unidad china; una de sus reformas fue una
moratoria en los pagos de honorarios a médicos por dar
conferencias.

Funcionarios estadounidenses estan continuamente observando a
las farmacéuticas en China, Italia, Rusia, Hungria y otros lugares
para impedir que violen la Ley de Practicas Corruptas en el
Extranjero. Varias compafiias han pagado multas por sobornos
incluyendo Eli Lilly que pagé US$29 millones, y Pfizer US$15
millones.

AstraZeneca tiene que pagar US$5,5 millones por sobornar a
las médicos en China y Rusia (AstraZeneca to pay $5.5 million
for bribing doctors in China and Russia)

Ed Silvermant

Statnews, 31 de Agosto de 2016
https://www.statnews.com/pharmalot/2016/08/31/astrazeneca-
bribes-china-russia/

Traducido y resumido por Salud y Farmacos

AstraZeneca acord6 pagar US$5,5 millones para resolver cargos
por violar la Ley de Practicas Corruptas en el Extranjero,
convirtiéndose en la Gltima empresa global de farmacos en hacer
frente a tales acusaciones como parte de una larga investigacion
de las autoridades estadounidenses sobre pagos de sobornos para
aumentar las ventas de sus medicamentos.
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En este caso, la compafiia habia sido acusada de hacer pagos
indebidos a los proveedores de atencion médica en Rusia y
China, seglin una orden publicada el martes por la US Securities
and Exchange Commission (SEC).

A partir de 2005 hasta por lo menos 2010, AstraZeneca no
mantuvo suficientes controles contables internos para rastrear las
interacciones entre sus filiales en China y Rusia, y los
funcionarios gubernamentales de esos paises. La mayoria de esos
funcionarios eran proveedores de atencién médica en entidades
estatales controladas por el Estado, segun la SEC.

Los federales acusaron a AstraZeneca de que el personal de
ventas y marketing, junto con "multiples niveles" de gerentes de
las filiales, "disefiaron y autorizaron varios esquemas" para
ofrecer regalos, pagar gastos de conferencias, viajes y dinero en
efectivo, entre otras cosas, para que compraran los medicamentos
de AstraZeneca.

En varias ocasiones, el personal de ventas de AstraZeneca China
presentd, y los directores aprobaron, recibos falsos de impuestos
por reembolsos fraudulentos para generar dinero en efectivo que
se utilizd para sobornar a los proveedores de atencion médica.
Los empleados también establecieron cuentas bancarias en
nombre de algunos médicos como parte de su esquema, segln la
SEC.

Y los empleados de la filial china pagaron en efectivo a
funcionarios civiles para reducir o evitar las multas impuestas a
la filial. Finalmente, segun la SEC, la compafiia registro
falsamente en sus informes financieros consolidados todos los
pagos indebidos de sus subsidiarias como gastos legitimos.

Una portavoz de AstraZeneca nos escribié que la compafiia esta
"contenta de haber resuelto estos asuntos. La SEC ha reconocido
nuestra cooperacion durante todo el curso de la investigacién, y
el Departamento de Justicia de los Estados Unidos ha cerrado su
investigacion... Comenzamos a mejorar nuestro programa de
cumplimiento antes del inicio de la investigacion. Una ética
fuerte y una actuacién con integridad son fundamentales en el
cddigo de conducta de AstraZeneca, que se refuerza a través de
la formacidn continuada y la supervision".

Chile. Los argumentos de la Corte Suprema para ordenar a
las Isapres cubrir tratamiento para la Hepatitis C Ver en
Economia y Acceso, bajo Acceso

A Zuiiga C

El Mercurio, 18 de septiembre de/2016
http://www.elmercurio.com/Legal/Noticias/Noticias-y-
reportajes/2016/09/07/L os-argumentos-de-la-Corte-Suprema-
para-ordenar-a-las-lsapres-cubrir-tratamiento-para-la-Hepatitis-

C.aspx
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Etica y Ensayos Clinicos

Los ensayos clinicos en Guatemala
Salud y Farmacos
Noviembre 9, 2016

En un articulo publicado el 15 de agosto de este afio por el North
American Congress of Latin América, la autora Lidia Crafts, una
estudiante de doctorado de la Universidad de Illinois-Urbana-
Champaign detalla los numerosos problemas éticos con los que
se enfrentan los ensayos clinicos con medicamentos patrocinados
por las farmacéuticas globales en Guatemala [1].

Como en muchos otros paises latinoamericanos, el nimero de
ensayos clinicos ha ido creciendo en Guatemala a partir de la
década de los noventa. En este pais, en los ultimos afios, quizas
el aumento ha sido algo mayor debido a que en 2010 la Corte
Suprema de Costa Rica prohibié que se empezara la
implementacidn de ensayos clinicos nuevos hasta que la
Asamblea Nacional aprobara una ley regulando los mismos [2].
La Asamblea se demor6 en aprobarla hasta 2014 [3]. En esos
cuatro afos, las farmacéuticas no tardaron en transferir algunos
de los ensayos que se hubieran implementado en Costa Rica a
Guatemala, en donde no hay una ley que regule los ensayos
clinicos.

A diferencia de Costa Rica, en donde toda la poblacion esta
cubierta por los servicios de la Caja Costarricense de Seguridad
Social (90%) o por servicios privados, la gran mayoria de la
poblacién guatemalteca no tiene acceso a servicios de salud o el
acceso es minimo. Esta realidad la confirma el Dr. Joaquin
Barnoya en una entrevista con Lidia Craft. Segln el Dr. Bardoya:
“El gran problema es que en este pais no hay acceso a atencion
médica basica. Antes de empezar a hacer ensayos clinicos con
nuevos medicamentos, debemos asegurarnos de que los
guatemaltecos tengan acceso a atencion médica basica” (nuestra
traduccion). Barnoya es un profesor asociado de la escuela de
Salud Publica en Washington University en San Luis (Missouri)
y tiene programas de investigacion en salud publica en
Guatemala.

La historia negra de los ensayos clinicos en Guatemala se
descubrio por accidente en 2010, cuando una historiadora
descubriera sin buscarlo en un archivo en el que se explicaban las
brutalidades que en nombre del avance de la ciencia médica se
hicieron en el pais. Seguramente fueron los primeros ensayos
clinicos en Guatemala. Los papeles encontrados documentaban
los ensayos que entre 1946 y 1948 hicieron los investigadores del
Servicio de Salud Publica de los Estados Unidos. En los
experimentos “participaron por lo menos 5,128 personas en
situacion de vulnerabilidad, incluyendo nifios, huérfanos,
prostitutas menores de edad y adultas, indigenas guatemaltecos,
enfermos diagnosticados con lepra, enfermos mentales,
prisioneros y soldados” [4:2]. A estos pacientes sin su
consentimiento les infectaron con sifilis, gonorrea y cancroide
con el objetivo de testear la capacidad terapéutica de la penicilina
en las personas infectadas [4,5].

El papel que juegan los investigadores principales
guatemaltecos

Cuando se lleg6 a conocer esta horrifica historia en Guatemala,
Lidia Craft nos cuenta que Bardoya explicé en un periddico local
que el pais no tiene la infraestructura de atencién médica, ni la
capacitacion en investigacion clinica o epidemioldgica para
apoyar y evaluar criticamente los ensayos de las farmacéuticas
globales. Hay que tener en cuenta que los investigadores
principales de los ensayos clinicos en Guatemala y en otros
paises de la regién no ejecutan ningin trabajo cientifico, son
solamente administradores de unos protocolos que han sido
disefiados fuera del pais y cuyos resultados serdn también
analizados fuera [6]. El Dr. Vassaux, un cardiologo, a quien
entrevistd Craft concurre con esta vision y afirmé que los
médicos guatemaltecos que trabajan en ensayos clinicos son
‘maquiladores’. Es interesante notar que el prof. Fallas Lopez de
Costa Rica en un analisis de los médicos compatriotas en 2006
utilizé el mismo término ‘maquila’ para hacer referencia a las
CROs en su pais y utilizo palabras mas fuertes al referirse a los
médicos de Costa Rica que trabajaban en ensayos clinicos: “lo
que menos les interesa es el progreso de la ciencia de la salud,
pues su meta es el crecimiento de sus cuentas bancarias... en
general no tienen formacidn cientifica y, en consecuencia no
saben escribir... " [7].

En Guatemala, los médicos que trabajan con las farmacéuticas en
ensayos clinicos también acumulan una buena fortuna. Lydia
Craft relata en su articulo que el Dr. Manuel Gatica, un
gastroenterdlogo que ha participado en la investigacion clinica en
Guatemala y trabaja para el Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social (IGSS), le coment6 que uno de sus colegas que trabaja en
ensayos clinicos tenia cinco coches y que las farmacéuticas
invitan a los investigadores a conferencias internacionales donde
son recompensados generosamente con cruceros y comidas caras.

No sorprende, como escribe Craft que “Sus comentarios [los que
Cardoya hizo a la prensa] desencadenaran una tormenta de
controversias en Internet, principalmente protagonizada por los
médicos locales que estan colaborando con compafiias
farmacéuticas en investigacion clinica y afirman que los ensayos
de medicamentos que se hacen en Guatemala cumplen con los
estandares internacionales” (nuestra traduccion). Es natural que
estos médicos defiendan a sus jefes y quieran defender las
considerables compensaciones econdémicas que reciben de las
multinacionales. En todos los paises de la region [8] los
‘trialistas’ locales reciben pagos muchas veces superiores a los
de sus colegas que trabajan en atencion médica y por eso los
comentarios del Dr. Bardoya no les debian gustar.

Lidia Craft descubri6 que: ““... muchos médicos guatemaltecos
que han colaborado con la industria farmacéutica no tienen en
cuenta que la falta de acceso a servicios de salud es un factor que
predispone a los pacientes guatemaltecos a participar en los
ensayos, sencillamente para poder recibir el tratamiento
necesario, incluso aunque estos tratamientos sean
experimentales. Los hospitales y centros de salud publicos
consistentemente se quedan desabastecidos de medicamentos



esenciales. Esto es particularmente dificil para el 75% de los
guatemaltecos que viven por debajo del nivel de pobreza...”
(nuestra traduccién). La misma realidad se ha documentado en
varios paises de América Latina [8].

Violaciones éticas
El articulo de Craft identifica otras violaciones éticas en la
implementacion de ensayos clinicos en Guatemala:

- Las personas que han participado en los ensayos clinicos no
tendran acceso al medicamento testado si éste se llega a aprobar,
ya que la patrocinadora no tiene obligacion legal de entregarlo
gratuitamente a los participantes. Su precio en el mercado es tan
alto que ni siquiera quienes hicieron posible su descubrimiento
tendréan acceso a él.

- Se ejecutan ensayos contra placebo cuando no es necesario

- Los medicamentos testados no responden generalmente a las
necesidades terapéuticas del pais.

- En un pais en el que el 25% de la poblacion adulta no sabe leer
ni escribir y un nimero atiin mayor son poblaciones amerindias,
los médicos informan que reciben la autorizacién del Ministerio
de Salud Publica y Asistencia Social para implementar el ensayo
clinico en un poco mas de un dia.

- Aunque los médicos que administran el ensayo clinico deben
haber tomado un curso en el que se les instruye sobre las formas
de consentimiento informado, los que han tomado el curso dicen
que las précticas tipicas no ponen énfasis en cémo obtenerlo, lo
cual hace suponer que los participantes raramente entienden el
objetivo del ensayo en que estan tomando parte. El curso también
requiere que los investigadores traduzcan la forma de
consentimiento a los idiomas nativos, pero persiste la duda de si
los sujetos de investigacion, quienes no saben nada sobre
investigacién médica, pueden entender el objetivo de un ensayo
clinico.

Los conflictos de interés relacionados con los ensayos clinicos
son amplios. El siguiente es un ejemplo. Segun el articulo de
Craft, el curso de certificacion del Ministerio de Salud Publica 'y
Asistencia Social fue disefiado por la misma persona que quiere
atraer inversion extranjera de las empresas farmacéuticas, el Dr.
Leon Arango, duefio del Centro de Investigacion y Docencia en
América Latina (CIDAL), una organizacion de investigacion por
contrato (CRO). En su pagina Web CIDAL dice, entre otras
cosas, que la regulacion del pais es “estricta pero expedita” y que
la poblacién de Guatemala tiene la ventaja afiadida de que ha
tomado muy pocos medicamentos (es decir es naive, un buen
atractivo para los ensayos clinicos) porque generalmente no
tienen recursos para comprar medicamentos. El Dr. Arango fue
consultor para el desarrollo del marco regulatorio guatemalteco
de 2007 (Normativa para la Regulacion de Ensayos Clinicos en
Humanos). En una entrevista que Craft hizo al Dr. Arango, éste
le dijo que el Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social es
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incompetente y dificulta la aprobacidn de los ensayos clinicos, y
que el gobierno no esta llevando a cabo las auditorias de rutina
de los comités de ética. Para el Dr. Arango es importante que las
empresas farmacéuticas traigan a Guatemala medicamentos que
los pacientes que participan en los ensayos no pueden obtener de
otra forma.

Sin duda, Guatemala es un paraiso fiscal muy atractivo para los
ensayos clinicos de las grandes empresas farmacéuticas. Mientras
haya muchos pobres seguirdn aumentando los ensayos clinicos.
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Gestion y Metodologia de los ensayos clinicos

Los ratones machos mandan en los laboratorios

Lucas Viano

La Voz, 23 de septiembre de 2016
http://www.lavoz.com.ar/ciencia/los-ratones-macho-mandan-en-
los-laboratorios

Los ratones y las ratas macho mandan en los laboratorios
cientificos. Este sesgo sexual en los experimentos puede estar
afectando la efectividad de los nuevos farmacos y tratamientos
que luego llegan a las mujeres, en particular los vinculados al
dolor y a la analgesia.

La sefial de alarma la encendi6 hace unos dias Jeffrey Mogil,
investigador especialista en genética del dolor que trabaja en la
Universidad McGill (Canada) y que publicé un articulo de
opinién en la revista cientifica Nature.

En 2014, los Institutos Nacionales de Salud (el organismo
publico que financia mas estudios cientificos en Estados Unidos)
requirieron a los investigadores que consideraran la variable
sexual en sus estudios preclinicos.

Mogil demostrd que no se esta siguiendo esta recomendacién.
“De los 71 trabajos publicados en la revista cientifica Pain y que
usaron roedores, 56 utilizaron ejemplares macho Gnicamente,
seis investigaron con animales hembra y otros seis no aclararon
el sexo de los roedores utilizados”, sefiala Mogil en el articulo.

“Es de suma necesidad que los estudios sobre la eficacia de los
medicamentos sean testados en individuos de ambos sexos. Solo
en el area de las neurociencias existe numerosa evidencia de las
diferencias sexuales en muchisimos pardmetros fisioldgicos,
morfologicos y bioquimicos”, sefiala Franco Mir, neurobi6logo
integrante de la Cétedra de Fisiologia Animal de la Universidad
Nacional de Cordoba.

En Argentina, no existe ningln lineamiento sobre incluir
individuos de ambos sexos en los estudios biomédicos. “Pero
como todos publicamos en revistas cientificas del exterior, la
comunidad cientifica argentina trata de seguir lineamientos
internacionales para asegurar competitividad y posibilidades de
publicacion de sus trabajos”, aclara Mir.

En su articulo, Mogil detalla que las mujeres son més sensibles y
menos tolerantes al dolor que los hombres. “Sin embargo, lo mas
importante son las diferencias sexuales cualitativas en el
procesamiento del dolor. Los roedores hembra y macho procesan
el dolor en la médula espinal con diferentes células del sistema
inmune: células microgliales, en roedores macho, y las células T,
en las hembras”, apunta.

Las razones

Mir expone varias razones sobre por qué los cientificos se
inclinan so6lo a usar animales machos. “Los investigadores
piensan que las diferencias sexuales en la variable que desean
medir seran insignificantes para prestar atencion”, apunta.

Y agrega: “A su vez, las hembras presentan ciclos hormonales
que pueden modificar profundamente ciertas respuestas
bioldgicas. Explicitar y evaluar cada respuesta en las distintas
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etapas del ciclo sexual de las hembras reviste mayor trabajo y
asignacion de recursos econémicos y humanos”.

Pero Mogil explica que los machos también tienen problemas.
“Los machos tienen su propia fuente de variabilidad: jerarquias
de dominio de la jaula. Los roedores macho luchan entre si por
jerarquia y los experimentos pueden verse afectados si el animal
es dominante o sumiso, y por cuanto tiempo hace que se produjo
la agresion”, sefala.

En tanto, Mir agrega otro posible argumento: “Muchos
investigadores asumen que en ciertos sistemas experimentales no
es necesario incluir ambos sexos, por ejemplo, si trabajan con
células y no con animales enteros.

Sin embargo, existen muchisimas diferencias sexuales incluso a
nivel celular”.

Para Mir, quizas no sea necesario realizar todos los experimentos
en individuos de ambos sexos, sino sélo algunos puntuales que
lleven a clarificar la existencia de diferencias sexuales.

“La mayoria de los pacientes con dolor son mujeres. Los
cientificos estamos fallando en nuestros deberes si llevamos a
cabo investigaciones utilizando s6lo los roedores macho y
produciendo resultados que podrian servir s6lo a los hombres”,
advierte Mogil.

Un informe dice que mas del 60% de las industrias han usado
programas digitales para la realizacién de los ensayos clinicos
pero persisten dudas sobre su precisién (Report: More than 60
percent used digital health tools in clinical trials but accuracy
concerns linger)

Stephanie Baum

MedCityNews, 19 de septiembre de 2016
http://medcitynews.com/2016/09/digital-health-tech-in-clinical-
trials/

Traducido por Salud y Farmacos

En medio de un fuerte debate sobre los precios de los
medicamentos, un nuevo informe muestra lo interesadas que
estan las empresas biofarmacéuticas en utilizar las metodologias
digitales de salud para reducir los costos de desarrollo de
medicamentos. El gasto en los ensayos clinicos tiende a elevarse
durante las Gltimas etapas, reflejando el aumento en el nimero de
sujetos de investigacion y el costo de reclutarlos.

El informe de Validic / BioPharma Dive
(http://www.prnewswire.com/news-releases/validic-reveals-
findings-from-2016-global-pharma-and-biotech-survey-on-
digital-health-300330012.html) encuest6 a 166 personas de
organizaciones biofarmacéuticas, de organizaciones de
investigacion por contrato y de tecnologia informatica en salud.
A pesar de que el 97% por ciento de los encuestados dijo que
utilizaria las tecnologias digitales de la salud en los estudios
clinicos en los préximos cinco afios, el informe moderd el
entusiasmo indicando que todavia hay importantes desafios por
resolver.
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Mas del 60% de los participantes dijeron haber utilizado
programas de salud digitales para realizar ensayos clinicos,
principalmente aplicaciones maviles (47%) y dispositivos
médicos de grado clinico, como monitores de presion arterial y
de glucosa (45%). La atraccion de las mediciones digitales de
salud para los ensayos clinicos se deriva de su potencial para
entregar datos en tiempo real, automatizar la recopilacion de
datos y supervisar a distancia a los participantes del ensayo, que
teoria estarian en su casa.

100% . Would like to include in future trials - Have included in trials

64%
55% 53%
i

t

75%

Source: Validic: How Digital Health Devices and Data Impact Clinical
Trials

Color Azul: Me gustaria incluirlos en futuros ensayos clinicos

Color Gris: Los he incluido en ensayos clinicos

67%

0

Columna 1: rastreadores portétiles de actividad

Columna 2: aparatos en el hogar para tomar medidas clinicas
(glucémetro, brazalete de tension arterial, etc.)

Columna 3: sensores (sensores inyectables, contendores de pastillas con
sensores, jeringas, etc.)

Columna 4: apps mdviles

Columna 5: no he usado tecnologias digitales en ensayos clinicos.

La recopilacion de datos a distancia reduciria el nimero de
visitas al centro de salud/hospital, lo que reduciria los costos de
viaje de los investigadores principales, segun el informe. Los
programas de salud digitales también tienen el potencial de
convertir a los ensayos clinicos una experiencia mas pasiva para
los participantes, particularmente a través de aparatos portatiles y
sensores. De hecho, estas dos &reas se ven como el futuro de la
tecnologia digital de salud en el desarrollo de farmacos.
Alrededor del 67% de los encuestados dijeron que querian usar
rastreadores de actividad en futuros ensayos clinicos y 64%
informaron que les gustaria usar sensores, como los colocados en
frascos de pildoras para medir la adherencia a los medicamentos.

La exactitud de los datos y la falta de estandarizacion siguen
siendo las preocupaciones dominantes que amenazan el progreso
de los estudios apoyados por la tecnologia digital de salud y, sin
embargo, son sélo el comienzo. Segun el informe, entre los
desafios adicionales a resolver se incluye: como analizar datos de
una manera efectiva, decidir cudl es el mejor dispositivo que se
debe utilizar, y cémo integrar los datos de dispositivos en la
plataforma experimental del ensayo ¢Qué tan dispuestos estaran
los pacientes, y mas ain los médicos a utilizar dispositivos de
salud digitales? ¢ Rechazara la FDA los resultados de ensayos
que incluyan datos de salud digitales?

En la mayoria de los casos las empresas biofarmacéuticas estan
en las primeras etapas de recolectar datos digitales de salud
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durante los ensayos clinicos y tienen que resolver estos
problemas. Sin embargo, un portavoz de Validic, de Durham,
Carolina del Norte, dijo que la compafiia esta comenzando a ver
a la tecnologia digital incorporada en los ensayos para desarrollar
un proceso simplificado de pruebas y reducir el tiempo que el
medicamento tarda en llegar al mercado.

Se ha creado ‘Open Trials’ un sitio iinico para acceder a toda
la informacion de ensayos clinicos (‘OpenTrials’ site launched
as a one-stop shop for medicine trial information)

Ben Adams |

FierceBiotech, 11 de octubre de 2016
http://www.fiercebiotech.com/cro/opentrials-site-launched-as-a-
one-stop-shop-for-medicine-trial-
information?utm_medium=nl&utm_source=internal&mrkid=773
439&mkt tok=eyJpljoiTjJFNFI6Y3hZelpgTIRrNSIsInQiOiJOeF
wvTmtVSDIBWDZBRGAWOUJYT1RBRnlhemNiMVRBKO01
WNIAYVXpUc25aXC9Hc1IIQkhMWmJ5el Y2cEpZczZnalwve
VIOdXNVCcGF6ZzFacE9TTEUxZnpl1KO0tSKOFoK1cORktCh1Bp
c000VTFHODO0ifQ%3D%3D

Traducido por Salud y Farmacos

Esta semana se ha creado un nuevo centro electronico para
incrementar la transparencia de los ensayos clinicos. El centro
facilitara que todos puedan "localizar, combinar y compartir
todos los datos y documentos de acceso publico" sobre los
ensayos clinicos de medicamentos.

El centro, llamado OpenTrials (http://opentrials.net/), que se
habia lanzado en version beta el lunes para que un limitado
nimero de personas puedan testarla y sugerir cambios antes de
que se presente la versidn final, ha comenzado a funcionar con la
ayuda del Dr. Ben Goldacre, miembro fundador de AllTrials, un
lobby por la transparencia de los ensayos clinicos con sede en el
Reino Unido, y autor de libro Bad Science and Bad Pharma.

Su objetivo es recopilar y agregar toda la informacién que se
pueda sobre los ensayos, para poder tener una "visién completa
de los datos y documentos de los ensayos clinicos con
medicamentos y con otros tratamientos que se realizan alrededor
del mundo".

El equipo de OpenTrials esta trabajando para crear lo que
denominan un centro en donde se recoja toda la informacion
sobre los ensayos clinicos, debidamente vinculados, con una
puerta de entrada a los registros de ensayos, documentos de los
ensayos, documentos normativos y publicaciones.

Esto es para que los investigadores, los grupos de pacientes, los
médicos, el publico en general puedan facilmente identificarlos y
utilizarlos, porque ahora, esta informacion esta dispersa y no
siempre es facilmente accesible, especialmente para el publico.

"Queremos tener los mejores tratamientos posibles para los
pacientes, y que estos tratamientos se basen en la mejor
evidencia de investigacion”, dice el grupo. "Esperamos que
nuestra base de datos permita perder menos tiempo buscando
informacion inexistente o dificil de encontrar".

OpenTrials extrae y compara datos de varias fuentes y registros,
incluyendo PubMed, ClinicalTrials.gov, y Drugs@FDA, asi
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como del Registro de Ensayos Clinicos de la UE, la Autoridad de
Investigacién de Salud del Reino Unido y la Plataforma
Internacional de Registro de Ensayos Clinicos de la Organizacién
Mundial de la Salud.

"Durante muchos afios, ha habido numerosas declaraciones sobre
la necesidad de mayor transparencia en la informacion sobre
ensayos clinicos, pero ha sido casi imposible rastrear y auditar
exactamente lo que falta o identificar facilmente las
discrepancias en la informacion sobre ensayos", explicé el Dr.
Goldacre, investigador principal del proyecto e investigador
clinico en el Centro de Medicina Basada en la Evidencia de la
Universidad de Oxford.
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"Este proyecto pretende reunir todo lo que se conoce de cada
ensayo clinico. El producto final proporcionara informacion
valiosa para pacientes, médicos, investigadores y los que definen
politicas, no solo de cada ensayo, sino también del trabajo que
realizan los investigadores, empresas y financiadores. Tiene el
potencial de demostrar quién no esta compartiendo la
informacion apropiadamente, quién lo hace bien, y cdmo se
pueden mejorar los estandares.

Sin embargo, no sera posible incluir los datos que no estan
publicamente accesibles.

Reclutamiento, Perspectivas de los Pacientes y Consentimiento Informado

Asociacion para acelerar el reclutamiento de pacientes para
ensayos clinicos (Partnership designed to accelerate patient
recruitment for clinical trials)

Christine Kern,

Health It Outcomes, 13 de septiembre de 2016
http://www.healthitoutcomes.com/doc/partnership-designed-
accelerate-patient-recruitment-clinical-trials-0001

Traducido por Salud y FArmacos

Leapcure aporta herramientas a Scientist.com para el
reclutamiento de pacientes en ensayos clinicos.

Una asociacion recién formada tiene como objetivo ayudar a los
investigadores a acelerar el proceso de reclutamiento de
pacientes para sus ensayos clinicos
(https://www.centerwatch.com/news-
online/2016/08/31/leapcure-scientist-com-partner-accelerate-
patient-recruitment/). Leapcure se ha asociado con Scientist.com
para ayudar a los cientificos a reclutar mejor pacientes para sus
ensayos clinicos.

Encontrar y emparejar pacientes para ensayos clinicos a menudo
puede ser una tarea dificil y larga, pero esta asociacion esta
aprovechando el analisis de grandes bases de datos para acelerar
ese proceso. ClinicalTrials.gov es otro servicio que trabaja para
proporcionar a los pacientes, profesionales de la salud y a los
investigadores un recurso para emparejar posibles sujetos con
ensayos clinicos en ejecucidn.

"La forma en que las organizaciones reclutan y contratan
pacientes para ensayos clinicos estd cambiando, y Leapcure esta
dotando a estas organizaciones con las herramientas que
necesitan para identificar y retener a los pacientes adecuados",
dijo Zachary Gobst, director ejecutivo de Leapcure. "Al
asociarnos con Scientist.com, permitiremos que sus miembros de
todo el mundo conecten con tecnologia y servicios de
reclutamiento de pacientes confiables con la misma facilidad con
que compran otros servicios de investigacion en el mercado de
Scientist.com".

Con la Plataforma Adaptativa de Deteccidn de Pacientes (APSP)
de Leapcure, los usuarios pueden reclutar pacientes basandose en
los criterios particulares del estudio, tales como las
enfermedades, los criterios de inclusion/exclusién, ubicacion y
procedimiento, lo que resulta en un mejor reclutamiento de
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pacientes en menor tiempo. También ayuda a aumentar la
retencién del paciente durante todo el ensayo.

"Los esfuerzos tradicionales de reclutamiento de pacientes son
largos, caros, requieren recursos significativos y no siempre
producen los resultados deseados", dijo Kevin Lustig, PhD,
director ejecutivo de Scientist.com, "Leapcure", que estara
disponible en toda nuestra red de mercados farmacéuticos,
permite a los usuarios optimizar sus esfuerzos de reclutamiento y
retencién de pacientes, al tiempo que consigue eficiencias
operacionales significativas".

Desde la ética: los pacientes merecen mayor participacion en
el disefio del ensayo clinico (Ethically speaking: Patients
deserve a stronger voice in clinical trial design)

Charles Craig

BioWorld, 14 de julio de 2016
http://www.bioworld.com/content/ethically-speaking-patients-
deserve-stronger-voice-clinical-trial-design-0

Traducido por Salud y Farmacos

Las justificaciones cientificas y éticas de hacer ensayos clinicos
aleatorios con medicamentos contra el cancer estan anticuadas y
pasan por alto a los actores mas importantes en esos
experimentos de alto riesgo: los pacientes que se enfrentan a una
enfermedad incurable.

La experiencia de Carolyn Higgins, una madre y abuela de
Atlanta diagnosticada hace nueve afios con mieloma mdaltiple,
demuestra que es hora de dar a los pacientes una voz mucho mas
fuerte en la discusion de lo que es aceptable en la investigacién
clinica.

A Higgins se le dijo que los tratamientos existentes le
prolongarian la vida de tres a cinco afios. "Investigué y aprendi
en ese momento que no habia cura”, dijo a BioWorld Today.
"Tenia nietos y mas que iban a llegar, y no tuve paciencia para
seguir un tratamiento que no representaba una cura”.

Su médico escuchd y le habl6 de un ensayo de fase | para un
nuevo tratamiento, un anticuerpo monoclonal, y le aseguré que
recibiria el farmaco experimental.
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Para Higgins eso era esencial. No hubiera participado si hubiera
sido un ensayo aleatorio en el que pudiera haber recibido el
tratamiento estandar.

Paso cinco afios y medio en el ensayo, sobreviviendo a su
pronostico inicial. Cuando su cancer dejo de responder al
medicamento, dejé el estudio.

"Tomé un descanso de 10 meses y luego mi médico dijo: 'Tengo

otro farmaco nuevo que esta mostrando resultados positivos™.

Esta vez fue un estudio de fase Il de otro anticuerpo monoclonal.
Ella estuvo de acuerdo, siempre que estuviera segura de recibir el
medicamento.

"He estado con el medicamento durante mas de un afio y medio y
tengo resultados maravillosos", dijo. "Es lo més parecido a una
cura que he experimentado en toda mi vida".

Ambos farmacos, Empliciti (elotuzumab, Bristol-Myers Squibb
Co.) y Darzalex (daratumumab, Genmab A/ S / Janssen Biotech
Inc.), fueron aprobados por la FDA el afio pasado. (Ver
BioWorld Today, 1 de diciembre de 2015.)

Higgins todavia esta en el ensayo de fase I1. No saldré hasta que
deje de funcionar. Podria continuar con el medicamento fuera del
ensayo, ajustando la dosis, dijo, "o tal vez voy a intentar con
algin otro medicamento™.

¢Su consejo para otros pacientes? "Los patrocinadores de
medicamentos y los reguladores tienen objetivos distintos para
cada fase del estudio. No me importaban sus metas. Mi objetivo
era curarme. Lo mas importante que los pacientes deben entender
para ser su propios defensores es que ellos son los duefios de la
enfermedad”.

Higgins admiti6 que era egoista. "Sé que deberia estar haciendo
esto por el bien comun y decir todas las cosas que los cientificos
quieren escuchar, pero le prometi a mis dos nietos mayores, que
tienen 12 afios, que voy a estar en su graduacion de la escuela 'y
de la universidad, dentro de 10 afios".

Lo que la experiencia de Higgins describe es como se estrecha la
larga y sostenida distincion ética entre la investigacion y la
atencion médica. Segun esa ldgica, los pacientes deben saber que
la investigacion esté disefiada para aportar conocimiento
cientifico generalizable a futuros pacientes. Los pacientes no
deben interpretar errbneamente que la investigacion es atencion
médica, destinada a beneficiarles directamente.

Los medicamentos diana han cambiado este paradigma.

Cuando una opcion es mejor

Durante décadas, los grandes ensayos aleatorios han sido
considerados el "estandar de oro" para confirmar la seguridad y
la eficacia de los farmacos que han dado resultados positivos en
estudios con menos pacientes. No estan disefiados para proveer
atencion médica de los pacientes que participan.

La justificacion ética de la asignacién al azar, en la que sin
saberlo la mitad de los pacientes que participan reciben el
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medicamento experimental y la otra mitad recibe el tratamiento
estandar o un placebo, es el concepto de equipoise clinica.

Ese truco de prestidigitacion, tema debatido desde su
formulacién en la década de 1980, dice que debido a que los
investigadores no saben si el farmaco experimental es mejor que
lo que reciben los demas pacientes, no se perjudica a ningdn
paciente.

Durante los ensayos clinicos iniciales, los farmacos nuevos que
tienen como diana a moléculas especificas y se prueban en
pacientes con células enfermas que poseen las propiedades
cancerosas que se quieren modificar, producen no s6lo datos
significativos de seguridad, sino también una eficacia. Por eso
plantean serias preocupaciones cuando hay que aleatorizar a los
pacientes para ser asignados a recibir placebo o atencién estandar
que tienen tasas de respuesta que se sabe que son bajas - mucho
mas bajas que las que los medicamentos experimentales han
demostrado en ensayos anteriores (Ver BioWorld Today, 27 de
agosto de 2010 y 20 de enero de 2011.)

Los sorprendentes resultados de las fases | y Il de estos nuevos
farmacos han hecho que expertos cientificos que trabajan para el
gobierno, la academia y la industria se replanteen los principios
que rigen los costosos ensayos aleatorios de fase 111 (Ver
BioWorld Insight, 11 de junio de 2016.)

Desde el punto de vista ético, la inclusion de pacientes con
biomarcadores de células cancerosas que son las dianas de un
farmaco experimental parece claramente eliminar el equipoise
clinico que justifica la aleatorizacion. Si los datos de las fases 1 y
2 muestran beneficios significativos, la incertidumbre en la
asignacion al azar de pacientes para recibir farmacos de bajo
rendimiento o un placebo ya no existe.

¢Y los pacientes qué?

Una forma de ver todo esto es simplemente eliminar la
aleatorizacion, basdndose en un estudio mas amplio del farmaco
experimental para confirmar los hallazgos de ensayos anteriores.
La FDA también ha implementado la aprobacion acelerada de
algunos farmacos que desigha como terapias innovadoras sin
necesidad de hacer ensayos aleatorios.

Sin embargo, es probable que la confianza en los estudios
aleatorios para el analisis riguroso de los farmacos continde y los
debates giren en torno a los nuevos disefios que aborden tanto los
desafios cientificos como los éticos.

Por ejemplo, el excesivo precio de los nuevos tratamientos diana
pareceria exigir que demuestren su valor para un sistema de salud
al que puede provocar la quiebra financiera. Esto puede justificar
el uso de la ciencia de los ensayos aleatorios para estudios de
eficacia comparativa, pero no puede rescatar el equipoise como
justificacién ética para la participacion de pacientes.

Los éticistas tendran que abandonar la nocion de equipoise,
oponerse a la participacion de pacientes en la investigacion, o
encontrar otra razén para asegurar que los principios de
autonomia y beneficencia son respetados en el disefio cientifico
de la investigacion clinica.



Entre tanto, deben involucrar a los pacientes como socios y
escucharles con atencion. Carolyn Higgins les ha dado un aviso.
La aleatorizacion es inaceptable.

"No pensé en ser un conejillo de indias", dijo. Pensé en lo que
queria”.

Charles Craig es escritor, editor y conferenciante en temas de
bioética y biotecnologia, tiene una maestria en bioética y una
maestria en periodismo. Tiene mas de 20 afios de experiencia en
el sector de la biotecnologia como ex presidente de Georgia Bio,
es autor y editor del informe anual de biotecnologia de Ernst &
Young (2001-05), director de publicaciones de la Organizacién
de Innovacién en Biotecnologia (1998-2001), y escritor y editor
de BioWorld Hoy (1994-98).

Los puntos de vista presentados en esta columna son solamente
del autor y no reflejan los de BioWorld Today o de Thomson
Reuters

La nueva regulacion diluye las normas sobre la seguridad de
los ensayos clinicos (New government regulations water down
clinical trial safety norms) Vea en el Boletin Farmacos Agencias
Reguladoras y Politicas la Seccion Politicas Asia

Jyotsna Singh

Scroll.in, 12 de Agosto de 2016
http://www.rollcall.com/news/policy/pharmaceutical-lobby-
shakeup-precedes-drug-price-battle

Traducido por Salud y Farmacos

Hospitalidad en la atencion a participantes en ensayos
clinicos (Hospitality care service for clinical trial participants)
Laura Kolaczkowski

Multiple Sclerosis News Today, 5 de agosto de 2016
https://multiplesclerosisnewstoday.com/2016/08/05/blog2016080
5hospitality-care-for-clinical-trial-participants/

Traducido por Salud y Farmacos

Esta idea es muy simple. Pero durante muchos afios no se ha
tenido en cuenta, hasta que Gray Consulting, una empresa de
Filadelfia, se di6 cuenta y desarroll6 una mejor manera de
involucrar y retener a las personas en ensayos clinicos. Scott
Gray, CEO, se ofreci6 para hablar conmigo sobre Clincierge, un
nombre mezclado de las palabras clinica y concierge (francés),
un negocio que esta empezando y combina lo mejor de la
hospitalidad y el negocio de los viajes, asegurandose de que los
pacientes que participan en los ensayos clinicos no sufran
incomodidades innecesarias por su participacion en los ensayos.
Me enteré recientemente de la existencia de Clincierge. Su sitio
web dice:

"Donde la hospitalidad se encuentra con la ciencia para mejorar
la gestion de los ensayos clinicos".

"Clincierge ofrece servicios Unicos y personalizables dirigidos a
superar las barreras a la participacion de los pacientes en los
estudios clinicos. Nuestro objetivo es ayudar a los que
desarrollan farmacos a reducir el tiempo y el costo de los ensayos
clinicos, ayudando asi a llevar lo mas rapidamente posible los
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nuevos tratamientos al mercado y a los pacientes que los
necesitan.

Reducimos la ansiedad y el gasto de participar en los ensayos
para los pacientes y los proveedores de atencion médica,
haciéndoles mas facil su participacién y permanencia en el
estudio”.

Estaba particularmente interesado en sus servicios porque las
barreras a la participacion en los ensayos clinicos son un
problema importante en la investigacion. Sabemos que estas
barreras pueden incluir problemas de horarios, dificultades de
viaje, diferencias de idioma, y reembolsos por los costos
asociados con la participacion en un ensayo clinico. Todo esto se
ha documentado bien durante los Gltimos 20 afios 0 més.

Para obtener mas informacion sobre estas barreras, puede leer un
excelente resumen en inglés: Clinical Trials Recruitment and
Enrollment: Attitudes, Barriers, and Motivating Factors
(Reclutamiento e Inscripcion en Ensayos Clinicos: Actitudes,
Barreras y Factores Motivadores) en
http://cro.rbhs.rutgers.edu/documents/clinical_trials_recruitment

and_enrollment.pdf . Tenia mucha curiosidad para saber como
empezé Clincierge, lo bien que la idea ha sido recibida por la
industria farmacéutica, y el éxito que ha conseguido en el
reclutamiento de pacientes.

Grey Consulting comenzd en 1994 como empresa de
planificacidn de reuniones corporativas y encontré un nicho
especializado en el mundo farmacéutico, donde "se enfocé en la
hospitalidad - la 'gente’ que se especializa en la logistica de
viajes, vivienda, transporte terrestre y en las necesidades de una
conferencia”, dijo Gray.

Scott dijo que fue después de una de esas reuniones con una
compafiia farmacéutica que surgié la idea de utilizar la
experiencia de la empresa para ofrecer este servicio. El reto de
proporcionar un servicio para atender las necesidades de los
pacientes que participan en ensayos clinicos encaja bien con su
filosofia de conseguir que todos se sientan "bienvenidos como
invitados en nuestra casa", dijo Gray.

En enero de 2014, la compafiia trabaj6 con su primer grupo de
pacientes y cuidadores, quienes tuvieron que viajar desde
diferentes lugares de Europa a un centro donde se hacen ensayos
clinicos en Londres. Gray dijo: "Nos tomamos todo un afio para
entender lo que teniamos que hacer. Eran pacientes con una
enfermedad rara, habia barreras de idioma, y la mayoria no
habian viajado o tenian una experiencia limitada de viajes. Nos
pidieron que pensaramos como se podia conseguir.

"Nuestros clientes comenzaron a informarnos de que los
pacientes no estaban abandonando el ensayo, que los pacientes
estaban recibiendo sus tratamientos, que los ensayos estaban
ejecutandose mas rapidamente y con menos complicaciones”,
dijo Gray.

"Utilizamos lo que sabemos sobre hospitalidad y lo aplicamos a
los pacientes. Nos decian cosas que enfatizaban la importancia de
priorizar las necesidades de cada persona, como ‘el coche nos
vino a recoger para llevarnos al aeropuerto y el conductor sabia
nuestros nombres. O, yo no hablo inglés y usted me proporcioné
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un traductor", dijo Gray, explicando que el modelo tradicional a
menudo requiere que los pacientes hagan gran parte de esto por
su cuenta y tienen que esperar a recibir el reembolso, o tienen
que enfrentarse por su cuenta a los problemas de estar en el
extrafio territorio de los ensayos clinicos.

"Estamos sorprendidos de que no se haya hecho o se haya hecho
muy poco de esto antes. Somos capaces de pagar por adelantado
casi todo al paciente, podemos comprar comida para ellos, e
incluso proporcionar una tarjeta de débito precargada para sus
gastos incidentales"”, dijo. "Muchas veces esto lo tenia que
decidir el coordinador del sitio - alguien tenia que manejar todo
esto. Si estuviera recibiendo tratamiento médico, yo preferiria
que esa persona se centrara en mi atencion médica y no en esos
otros detalles".

Le pregunté en donde coloca todo esto a Clinsierge, y se me
dieron esta actualizacion: "En general, es demasiado pronto para
tener nUmeros precisos, ya que nuestro lanzamiento oficial sélo
se hizo en julio de 2015. Lo que si sabemos es que el primer
ensayo clinico que hicimos también fue una prueba para
nosotros, para ver si hubo diferencias. Habia otra compafiia
farmacéutica que estaba haciendo un estudio clinico similar, que
recluté pacientes con la misma enfermedad rara. Esa compafiia
comenzd al mismo tiempo, pero nosotros conseguimos una tasa
de retencidn del 95%, y los servicios que ofrecimos hicieron mas
facil la participacion de nuestros clientes en el ensayo clinico que
en el ensayo del competidor, y nuestro estudio termind antes que
el suyo ", dijo Gray.

"'Si realmente tenemos un impacto en un ensayo, es porque
conseguimos mas pacientes y también retenemos a mas. Las
compafiias farmacéuticas pueden beneficiarse de completar sus
ensayos mas pronto al tener una mayor tasa de retencion. En
Gltima instancia, otros pacientes que estan a la espera de que los
medicamentos lleguen al mercado también se benefician si
nosotros podemos ayudar a que el ensayo clinico termine antes”,
dijo.

Clincierge ahora esta apoyando 40 ensayos clinicos, y Scott dice
que la mayoria pero no todos son de enfermedades raras. Dijo
que la compafiia también ha apoyado otros ensayos, como los de
la depresién posparto y un estudio sobre los problemas del suefio
causados por el jet lag. Ademas de una fuerte presencia en el
extranjero, ahora cuenta con seis coordinadores para los
participantes en ensayos clinicos en EE UU y espera agregar mas
a medida que los clientes traen mas pacientes para que les
ayudemos.

Le pregunté si habian encontrado alguna necesidad o
expectativas inusuales, y Gray dijo que sus experiencias y
recursos les permiten "innovar soluciones cuando las necesidades
se presentan. En una propuesta reciente con clientes potenciales
nos preguntaron si podiamos usar su agencia de viajes habitual.
Tuve que sefialar que pueden ser buenos como agentes que
piensan en transacciones pero no (tan buenos) al pensar en estas
personas que necesitan una asistencia especial.

Gray invit6 a Julia Kling, gerente de servicios al cliente de
Clincierge, a unirse con nosotros al final de nuestra conversacién
para dar un ejemplo de necesidades inusuales.
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"Nos preparabamos para un estudio en el area terapéutica de
trastornos neurolégicos pediatricos”, dijo Kling. "Aprendimos
por adelantado que algunos de estos nifios tienen problemas para
mantenerse quietos y nosotros planeamos eso en sus viajes. Les
dimos iPads precargados con peliculas para nifios, y trabajamos
de antemano para hacer que cualquier persona que tuviera
interaccion con ellos fuera consciente de sus necesidades.
Queriamos estar seguros de que no eran simplemente vistos
como nifos indisciplinados ya que parecen saludables".

Si, sé que conseguir que los pacientes participen en ensayos
clinicos es un negocio importante y lucrativo, pero para Scott
Grey, Julia Kling y las otras personas en Clincierge, obviamente
es mucho mas, y se pudo notar el orgullo que tienen en que su
trabajo haga la diferencia.

Mientras habldbamos me emocioné al darme cuenta de que se
pueden satisfacer las necesidades de las personas en los ensayos
clinicos y superar las barreras si se piensa en ellas como seres
humanos con necesidades y no solo como sujetos de
experimentacion.

Laura Kolaczkowski viene de Beavercreek, Ohio, y trabajo en la
Universidad de Dayton durante mas de 25 afios hasta que la
esclerosis multiple (EM) la desafid lo suficiente y tuvo que
convertirse en una persona discapacitada de tiempo completo. Es
una persona activa en la comunidad de la EM de multiples
formas, y escribe su propio blog personal, InsideMyStory y como
paciente experta para MultipleSclerosis.net. Laura es la
Representante de Pacientes y co-investigadora principal de
iConquerMS ™ una red de pacientes que investiga EM. Laura
admite sin ambigliedades que sus antecedentes en las Ciencias
Liberales animan su compromiso y alimentan su interés en el
empoderamiento de los pacientes, y se mueve con dificultad ante
los aspectos cientificos de la EM.

Tres formas importantes en que la salud digital esta
cambiando la adherencia a medicamentos en los ensayos
clinicos (3 key ways digital health is changing medication
adherence in clinical trials)

Jennifer Plumer, Director de Marketing de Validic
Healthcare It News, 9 de agosto de 2016
http://www.healthcareitnews.com/sponsored-content/3-key-
ways-digital-health-changing-medication-adherence-clinical-
trials-0
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A lo largo de un ensayo clinico, los patrocinadores tienen que
recoger datos verificables y reproducibles para demostrar la
eficacia y seguridad de un medicamento. Cuando el ensayo exige
que los pacientes tomen medicamentos en un horario fijo en su
casa, su baja adherencia puede afectar en gran medida los
resultados del ensayo. Una investigacion publicada en la revista
New England Journal of Medicine muestra que sélo el 34% de
los participantes en los ensayos toman los medicamentos segun
las indicaciones [1].

Si bien el proposito de un ensayo es determinar si un farmaco es
eficaz y funciona como se habia previsto, en el pasado los
patrocinadores no han podido comprobar de forma objetiva si sus
variables resultados se deben a que el medicamento no funciona
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0 a la falta de adherencia. La buena noticia es que las tecnologias
digitales estan resolviendo el problema. En los Gltimos afios se
han comercializado dispositivos nuevos y tecnologias
innovadoras, incluyendo frascos de pastillas inteligentes,
inhaladores conectados y sensores que se pueden ingerir,
producidas por fabricantes de dispositivos médicos como Proteus
Digital Health y AdhereTech Cohero. Algunas compafiias
farmacéuticas estan creando sus propios sensores para incrustar
en los medicamentos y monitorear el nivel de adherencia.

Garantizar que consume el medicamento, y de acuerdo al
horario

Como para demostrar la eficacia de un medicamento es esencial
que el paciente consuma las dosis a los intervalos recomendados,
ahora los patrocinadores pueden evaluar mejor el verdadero
efecto del medicamento. Estas nuevas herramientas digitales
permiten que los patrocinadores recopilen datos de adherencia en
tiempo real, con el fin de dar seguimiento no so6lo a si el
participante tom¢é la medicacion, sino también a cuando la tomo
y la dosis. Estos datos se pueden utilizar para descubrir patrones
de conducta en la toma de la medicacion y retirar del ensayo a
los participantes que no se adhieren.

Enviar recordatorios a los participantes en el ensayo

Al identificar a los participantes que no toman la medicacién o
no se adhieran al intervalo entre las dosis, los patrocinadores
pueden intervenir y estimular la adherencia al tratamiento. Por
ejemplo, si un participante no toma una dosis, se alerta al
patrocinador y se desencadena un recordatorio a través del
teléfono, de un texto o correo electrénico, lo que permite reducir
la incidencia de comportamientos que pueden comprometer el
ensayo. Hay frascos de pastillas inteligentes que suenan o se
iluminan cuando se paso6 la hora de tomar una dosis y recuerdan
al paciente que la tiene que tomar.

Posibilitar el disefio de ensayos flexibles

La posibilidad de monitorear la adherencia en tiempo real
también permite que los promotores disefien ensayos flexibles.
Al tener esta informacion, los patrocinadores pueden sentirse
seguros al hacer ajustes a los protocolos utilizando indicadores
reales, y al mismo tiempo pueden eliminar valores atipicos por
mala adherencia.

Se espera que en los proximos afios, a medida que la capacidad
de la tecnologia para mejorar la adherencia se amplia y la
industria farmacéutica reconoce cada vez mas los beneficios que
aporta, el nimero de ensayos clinicos que utilicen estas
tecnologias crezca.
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China rechaza 30 solicitudes de farmacos porque se
fabricaron los datos (China rejects 30 drug applications due to
data fabrication)

Xinhua, 22 de octubre de 2016
http://www.globaltimes.cn/content/1013053.shtml
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La autoridad de control de medicamentos de China ha rechazado
30 solicitudes nuevas de registro de medicamentos en la que se
habian falsificado los datos de los ensayos clinicos.

Un funcionario de la Administracion de Alimentos y
Medicamentos de China (CFDA) dijo a Xinhua el viernes: "A
finales de septiembre, se habian verificado 117 solicitudes de
registro, 30 de cuales fueron rechazadas debido a problemas de
autenticidad, lo que representa alrededor del 2% de todas las
solicitudes de registro para auto-examen y verificacion".

Ademas, desde que la CFDA puso en marcha en octubre de 2015
el sistema de verificacién del registro de aplicaciones en proceso
de revision se han investigado 27 solicitudes, 11 instituciones de
ensayos clinicos y organizaciones de investigacion por contrato
(CRO) bajo sospecha de proporcionar datos fraudulentos, dijo el
funcionario.

Antes de eso, en julio de 2015, el CFDA exigi6 que 1.622
solicitantes de registro de medicamentos realizaran auto-
exadmenes sobre la autenticidad, integridad y conformidad de los
datos de los ensayos clinicos, y los solicitantes podian retirar
voluntariamente las solicitudes de inscripcion de ensayos clinicos
problematicos y volverla a solicitar una vez que sus dossiers
hubieran sido complementados.

Un total de 193 solicitudes de inscripcion quedaron exentas de
realizar ensayos clinicos, dijo el funcionario. Otros 1.429
solicitantes realizaron el auto-examen, y de ellos, 1.193
voluntariamente retiraron sus solicitudes después del auto-
examen, es decir el 83% del total, dijo el funcionario.

El funcionario sefial6 multiples razones para la retirada
voluntaria.

"Algunos fueron por incumplimiento de las normas de Buenas
Préacticas Clinicas, lo cual podria afectar la calidad de la
investigacion y a la precision de los resultados de los ensayos
clinicos", dijo el funcionario, agregando que otros fueron por
datos incompletos que eran insuficientes para demostrar la
seguridad y la eficacia del farmaco, y otros porque los datos no
eran verdaderos, algunos de cuéles podrian ser fraudulentos.

La retirada voluntaria de las empresas no es solo atribuible a
datos fraudulentos y las noticias divulgadas por algunos medios
de comunicacion de que "el 80 por ciento de los datos de los
ensayos clinicos de China son fraudulentos" no estan basadas en
hechos, continud el funcionario.

El objetivo del auto-examen y la verificacion de los datos
clinicos y las medidas enérgicas contra el fraude de datos ha sido
fomentar la innovacion y la creacion de un entorno favorable a la
competencia leal con el fin de garantizar la seguridad y la
eficacia de los farmacos que se comercializan.

Todo el proceso de auto-examen y verificacion de los datos de
los ensayos clinicos con medicamentos es transparente y abierto,
y la CFDA ha hecho 21 anuncios para informar al pablico de los
avances en esta area, dijo el funcionario, y agreg6 que todo el
mundo puede visitar la pagina web de la CFDA.
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