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Novedades sobre la Covid

Las primeras investigaciones sobre covid-19 estan plagadas por el uso métodos deficientes y resultados de baja calidad: un
problema para la ciencia que la pandemia empeoro6, pero no cred (Early COVID-19 research is riddled with poor methods
and low-quality results — a problem for science the pandemic worsened but didn’t create)

Dennis M. Gorman
The Conversation, 23 de febrero de 2024
https://theconversation.com/early-covid-19-research-is-riddled-with-poor-methods-and-low-quality-results-a-problem-for-science-the-

pandemic-worsened-but-didnt-create-220635
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Al principio de la pandemia de covid-19, los investigadores
inundaron las revistas con estudios sobre el entonces
desconocido coronavirus [1]. Muchas publicaciones agilizaban el
proceso de revision por pares de los articulos sobre la covid-19, a
la vez que mantenian indices de aceptaciéon relativamente altos.
Se partia del supuesto de que los responsables politicos y la
poblacion serian capaces de identificar las investigaciones
validas y Utiles, entre un volumen muy grande de informacién
difundida de manera apresurada.

Sin embargo, al revisar 74 articulos sobre covid-19 publicados en
2020 en las 15 principales revistas generales de salud publica que
aparecen en Google Scholar, descubri que muchos de estos
estudios utilizaron métodos de baja calidad [2]. Muchas otras
revisiones de estudios publicados en revistas medicas [3-5]
también han demostrado que gran parte de las primeras
investigaciones sobre covid-19 utilizaron métodos de
investigacion deficientes.

Algunos de estos articulos se han citado muchas veces. Por
ejemplo, la publicacion de salud publica mas citada que aparece
en Google Scholar utilizé datos de una muestra de 1.120
personas [6], principalmente mujeres jovenes con un buen nivel
educativo, reclutadas en su mayoria a través de las redes sociales,
en un plazo de tres dias. Las conclusiones basadas en una
pequefia muestra de conveniencia autoseleccionada no pueden
ser extrapoladas a una poblacion més amplia. Y como los
investigadores realizaron mas de 500 analisis de los datos,
muchos de los resultados estadisticamente significativos son
probablemente casualidades. Sin embargo, este estudio se ha
citado mas de 11.000 veces [7].

Cuando un articulo ha recibido muchas citas significa que mucha
gente lo ha mencionado en su propio trabajo. Pero un nimero
elevado de citas no esta estrechamente relacionado con la calidad
de la investigacion [8], ya que los investigadores y las revistas
pueden manipular estas cifras. Un nimero elevado de citas de
investigaciones de baja calidad aumenta la probabilidad de que
se utilice evidencia deficiente para fundamentar las politicas,
debilitando aln més la confianza de la poblacién en la ciencia.

La metodologia importa

Soy un investigador en salud publica [9] interesado desde hace
mucho tiempo en la calidad y la integridad de la investigacion.
Este interés radica en la creencia de que la ciencia ha ayudado a

resolver importantes problemas sociales y de salud pablica. A
diferencia del movimiento anticientifico que difunde informacion
errénea sobre medidas de salud publica tan exitosas como las
vacunas [10], creo que la critica racional es fundamental para la
ciencia.

La calidad y la integridad de la investigacion dependen en gran
medida de sus métodos. Cada tipo de disefio de estudio debe
tener ciertas caracteristicas para que proporcione informacion
valida y util.

Por ejemplo, los investigadores saben desde hace décadas que
[11], en los estudios que evaltan la eficacia de una intervencién,
se necesita un grupo control [12] para saber si cualquier efecto
observado se puede atribuir a la intervencion.

Las revisiones sisteméticas [13] que recopilan datos de estudios
existentes deberian describir como los investigadores
determinaron qué estudios incluir, asi como la manera en que
evaluaron su calidad, extrajeron los datos y registraron
previamente sus protocolos. Estas caracteristicas son necesarias
para garantizar que la revision abarque toda la evidencia
disponible e indique al lector cual merece su atencién y cual no.

Ciertos tipos de estudios, como las encuestas que solo se aplican
una vez a muestras de conveniencia que no son representativas
de la poblacién objetivo, recogen y analizan los datos de un
modo que no permite que los investigadores determinen si una
variable caus6 un resultado concreto [14].

Todos los disefios de estudio tienen estandares que los
investigadores pueden consultar [15]. Pero adherirse a esos
estandares enlentece la investigacion. Tener un grupo control
duplica la cantidad de datos que hay que recopilar, e identificar y
analizar a fondo todos los estudios sobre un tema lleva mas
tiempo que revisar algunos de forma superficial. Las muestras
representativas son mas dificiles de generar que las muestras de
conveniencia, y recopilar datos en dos puntos temporales es mas
trabajo que recopilarlos todos al mismo tiempo.

Los estudios que comparan los articulos sobre covid-19 con los
articulos que no son sobre covid-19 [16-18], que se publican en
las mismas revistas, revelan que los articulos sobre esta
enfermedad tendian a utilizar métodos de menor calidad y era
menos probable que se adhirieran a los estandares de notificacion
que los articulos que no eran sobre covid-19. Los articulos sobre
covid-19 rara vez tenian hipétesis y planes predeterminados
sobre como comunicarian los resultados o analizarian los datos.
Esto significaba que no habia salvaguardias contra el dragado de
los datos [19] para encontrar resultados "estadisticamente
significativos" que se pudieran comunicar de forma selectiva.
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Es probable que estos problemas metodologicos se pasaran por
alto en el proceso de revision por pares, considerablemente
acortado, de los articulos sobre covid-19 [20-21]. Un estudio
estimo que el tiempo promedio desde la presentacion hasta la
aceptacion de 686 articulos sobre covid-19 fue de 13 dias, en
comparacion con los 110 dias de 539 articulos prepandémicos
publicados en las mismas revistas [22]. En mi estudio, descubri
que dos revistas en linea que publicaron un volumen muy
elevado de articulos sobre covid-19 metodolgicamente débiles
tuvieron un proceso de revision por pares de unas tres semanas
[23].

La cultura de publicar o perecer
Estos problemas de control de calidad ya existian antes de la
pandemia de covid-19. La pandemia simplemente los exacerbé.

Las revistas tienden a favorecer los hallazgos positivos y
"novedosos" [24]: es decir, los resultados que muestran una
asociacion estadistica entre variables y que supuestamente
identifican algo que no se conocia anteriormente. Dado que la
pandemia era novedosa en muchos sentidos, dio la oportunidad a
algunos investigadores de hacer afirmaciones aventuradas sobre
cémo se propagaria la covid-19, cuales serian sus efectos sobre la
salud mental, como se podria prevenir y como se podria tratar.

Durante décadas, el sistema de incentivos para los académicos se
ha basado en “publicar o perecer” [25, 26], es decir, el nimero de
articulos que publican forma parte de las cifras utilizadas para
evaluar el trabajo, la promocion y la titularidad del puesto
académico. La avalancha de informacidn sobre la covid-19, de
calidad variada [27], les ofreci6 la oportunidad de aumentar su
numero de publicaciones e impulsar las cifras de citas, ya que las
revistas buscaban y revisaban rdpidamente los articulos sobre
esta enfermedad —Ilos cuales tenian méas probabilidades de ser
citados— que los que no lo eran.

Las publicaciones en linea también han contribuido al deterioro
de la calidad de la investigacion. Las publicaciones académicas
tradicionales limitaban la cantidad de articulos que podian
generar, pues las revistas consistian en un documento fisico
impreso que normalmente solo se producia una vez al mes. En
cambio, algunas de las grandes revistas en linea actuales publican
miles de articulos al mes [28,29]. Los estudios de baja calidad
que las revistas de prestigio rechazan pueden encontrar otras que
los publicaran a cambio de cierta cantidad de dinero.

Critica constructiva

Criticar la calidad de las investigaciones publicadas es
arriesgado. Se puede malinterpretar como una forma de echar
lefia al fuego de la anticiencia. Mi respuesta es que un enfoque
critico y racional de la produccion de conocimiento es, de hecho,
fundamental para la propia practica cientifica y para el
funcionamiento de una sociedad abierta capaz de resolver
problemas complejos como una pandemia mundial [30].

Publicar un gran volumen de informacion errénea disfrazada de
ciencia durante una pandemia oscurece el conocimiento
verdadero y til [31]. En el peor de los casos, puede llevar a
desarrollar préacticas y politicas de salud publica inadecuadas.

La ciencia, cuando se utiliza correctamente, produce informacion
que permite a investigadores y responsables politicos
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comprender mejor el mundo y poner a prueba ideas sobre como
mejorarlo. Esto implica analizar de forma critica la calidad de los
disefios [32], los métodos estadisticos, la reproducibilidad y la
transparencia de un estudio, y no el nimero de veces que ha sido
citado o tuiteado [33].

La ciencia depende de utilizar una estrategia lenta, reflexiva 'y
meticulosa a recabar datos, analizarlos y presentar los resultados
[34], sobre todo si pretende proporcionar informacion para
promulgar politicas de salud publica eficaces. Del mismo modo,
es improbable que los articulos que aparecen impresos solo tres
semanas después de haber sido enviados por primera vez para su
revision se hayan sometido a una revision por pares reflexiva y
meticulosa. Las disciplinas que valoran mas la cantidad de
investigaciones, que su calidad, también tienen menos
probabilidades de proteger la integridad cientifica durante las
crisis.

La salud publica recurre en gran medida a disciplinas que
atraviesan crisis de replicacion [35-37], como la psicologia, las
ciencias biomédicas y la biologia. Es similar a estas disciplinas
en cuanto a su estructura de incentivos [38], disefios de estudios
y métodos analiticos, y su falta de énfasis en la transparencia de
los métodos y la replicacion. Gran parte de la investigacion en
salud publica sobre la covid-19 muestra que adolece de métodos
de baja calidad similares.

Volver a analizar la forma en que la disciplina retribuye a sus
especialistas y evalta su labor puede ayudarla a prepararse mejor
para la proxima crisis de salud publica.
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Para Pfizer, son centavos. Pfizer ha sido acusada de "'desacreditar' a la industria farmacéutica por unas publicaciones en las
redes sociales en las que promocionaba una vacuna *'no autorizada' contra la covid
(For Pfizer, it's pennies. Pfizer has been accused of ‘bringing discredit’ on the pharmaceutical industry due to social media posts to
promote an “unlicensed” Covid vaccine.)
Carl Heneghan, Tom Jefferson
Trust the Evidence, 9 de abril de 2024
https://trusttheevidence.substack.com/p/for-pfizer-its-pennies
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En noviembre de 2020, el doctor Berkeley Phillips, director
médico de Pfizer UK, compartié en Twitter un post de un
compafiero de trabajo que decia:

"Nuestro candidato a vacuna tiene una eficacia del 95% en la
prevenciéon de la covid-19, y del 94% en personas mayores de 65
afios. En unos dias presentaremos todos nuestros datos a las
autoridades de salud. Gracias a todos los voluntarios de nuestro
ensayo y a todos los que luchan incansablemente contra esta
pandemia”.

Otros cuatro colegas de Pfizer UK volvieron a tuitear la misma
publicacion. Pfizer también identifico a otros cuatro colegas del
Reino Unido a los que les gustd el tuit.

AUTH/3741/2/23 - Demandante contra Pfizer [1]: Uso
promocional de Twitter

En el Reino Unido, la Autoridad Britanica de Cédigos de
Préactica para Medicamentos de venta con Receta (PMCPA o
Prescription Medicines Code of Practice Authority) administra el
mecanismo de autorregulacion de la industria, el Cédigo de
Préacticas para la Industria de la Asociacion Britanica de la
Industria Farmacéutica (ABPI o Association of the British
Pharmaceutical Industry) [2].

El Panel de la PMCPA observo que el "tweet se referia
claramente al resultado de la vacuna que Pfizer y BioNTech
estaban desarrollando para ofrecer proteccion contra la covid-19.
El Panel sefial6 que la clausula 3.1 prohibia la publicidad de un
medicamento antes de recibir la autorizacién de
comercializacion".

Por incumplir el cddigo, la Autoridad Britanica de Cddigos de
Préactica para Medicamentos con Receta (PMCPA) cobro a Pfizer
un precio administrativo de £34.800 por esta infraccion.

Para poner esto en contexto, los ingresos de Pfizer aumentaron a
US$81.300 millones en 2021, frente a los US$41.700 millones en
2020. Asi, £34.800 equivalen al 0,00005% de los ingresos de
Pfizer en 2021.

Pfizer ya ha sido amonestada seis veces por promocionar la
vacuna contra la covid-19.

o AUTH/3437/12/20 - Demandante contra Pfizer [3]: Supuesta
publicidad de la vacuna contra la covid en LinkedIn

o AUTH/3422/11/20 - Demandante contra Pfizer [4]: Supuesta
publicidad de la vacuna no autorizada contra la covid en
LinkedIn.

e AUTH/3519/5/21 - Miembro del publico contra Pfizer 5:
Comunicado de prensa engafioso

e AUTH/3721/1/23 - Demandante contra Pfizer [6]: Alegaciones
sobre los tweets de Pfizer UK

o AUTH/3438/12/20 - Demandante contra Pfizer [7]: Supuesta
publicidad de la vacuna Covid-19 en LinkedIn

e AUTH/3591/12/21 - Denuncia en nombre de UsForThem,
contra Pfizer [8]

Esta ultima multa se produjo después de que el director ejecutivo
de Pfizer, el Dr. Albert Bourla, fuera declarado culpable en
noviembre de 2022 por engafiar a los padres britanicos sobre la
seguridad de la vacuna contra la covid para nifios [9].

Bourla dijo a la BBC [10]: "Es probable que la gente se tenga
que vacunar anualmente contra la covid durante los préximos
afios". En su opinion, esto seria necesario para mantener un
"nivel muy alto de proteccion".

También dijo a la BBC, que vacunar a los nifios en el Reino
Unido y Europa seria una "muy buena idea".

"La covid esta proliferando en las escuelas”, dijo.

"Esto esta inquietando significativamente al sistema educativo, y
hay nifios que tendran sintomas graves.

"Asi que no me cabe duda de que los beneficios son un signo
claro a favor de hacerlo".

En opinion del Dr. Albert Bourla, esto seria necesario para
mantener un "nivel muy alto de proteccion”.

La agencia reguladora del Reino Unido declaré que Pfizer era
culpable de infringir tres secciones del cddigo de préacticas de la
PMCPA [11].

Albert es Doctor en Medicina Veterinaria; le ha ido muy bien la
pandemia. En 2021, CNN Business 1o nombr6 “Director
Ejecutivo del Afio” [12]. Su fortuna estimada el 23 de febrero de
2024 era por lo menos US$35,6 millones [13]. Albert posee méas
de 127.674 acciones de Pfizer y en los ultimos 10 afios, ha
vendido acciones con valor de mas de US$5.557.386 [14]. Pero
esto es una miseria, comparado con su salario de US$17.929.000
como presidente del Consejo y consejero delegado de Pfizer.


https://trusttheevidence.substack.com/p/for-pfizer-its-pennies

Pero un mes después de que Bourla le hubiera tomado el pelo a
la BBC, estaba de vuelta haciendo cambios bursatiles: la mayor
operacidn que realiz6 fue vender 222.328 acciones de Pfizer el
15 de diciembre de 2022, con valor de més de US$6.058.438.

El Dr. Phillips, director médico de Pfizer en el Reino Unido, dijo
que la publicacidn en las redes sociales fue "accidental y no
intencional”. Sin embargo, todo a este nivel esté ajustado para
promover el precio de las acciones y favorecer la agenda
farmacéutica.

Promocionar un medicamento sin licencia o una indicacién que
no esta autorizada es un delito. La sancion es una multa y/o
prision de hasta dos afios [15]. La opinion en el boletin
informativo, Trust the Evidence (TTE), es que ya es hora de que
alguien se enfrente a una sancion real en lugar de pagar unos
centavos por infringir el codigo.
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Fiscales Europeos investigan irregularidades en la compra de la vacuna covid de Pfizer
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Politico ha informado que los principales fiscales europeos estan
investigando acusaciones penales por irregularidades en la
negociacion de la compra de las vacunas covid para la Unién
Europea, concretamente las interacciones entre la presidenta de
la Comisién Europea, Ursula von der Leyen, y el director
ejecutivo de Pfizer [1]. A continuacién, los puntos méas
importantes de la noticia.

En los dltimos meses, los investigadores de la Fiscalia Europea
(EPPO) han reemplazado a los fiscales belgas, y estan
investigando la acusacion contra vor der Leyen que present6 un
cabildero, Frédéric Baldan en Lieja (Bélgica) en 2023, por
"interferencia en funciones publicas, destruccién de mensajes de
texto (SMS), corrupcion y conflicto de intereses".

Posteriormente se unieron los gobiernos hingaro y polaco,
aunque este Ultimo parece que va a retirar su denuncia. La
denuncia de Hungria es distinta a la de Baldan, pero se centra en
el mismo intercambio de mensajes de texto. Los detalles de estas

denuncias no se han divulgado. Hay que resaltar que hasta el
momento nadie ha sido acusado.

La denuncia de Baldan se refiere a unos mensajes de texto entre
von der Leyen y Albert Bourla justo antes de la compra de las
vacunas covid, cuyo valor se habia estimado en €20.000
millones. A este asunto se lo denominé Pfizergate.

Originalmente ese contrato fue bien recibido, pero pronto se
empezd a cuestionar la gran cantidad de vacunas que se
compraron, de las cuales se hay desperdiciado €4.000 millones.

El New York Times también ha iniciado una demanda paralela
contra la Comision Europea por negarse a entregar €sos
mensajes.

La Fiscalia Europea lidera investigaciones paneuropeas sobre
delitos financieros y, en teoria, podria confiscar teléfonos y otro
material relevante de las oficinas de la Comision o en otros
paises de Europa, como la Alemania natal de von der Leyen.
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Por otra parte, tanto Hungria como Polonia han sido demandadas
por Pfizer por impago de dosis de vacunas tras suspender las
entregas, alegando un exceso de oferta y la presion financiera por
la guerra de Ucrania.

Boletin Farmacos; Etica y Derecho 2024; 27 (2)

Fuente Original

1. Martuscelli, Caro , Braun, Elisa. European prosecutors take over
Belgian probe into Pfizergate. European Public Prosecutor’s Office
looking into texts between Ursula von der Leyen and boss of Pfizer.
Politico, 1 de abril de 2024 https://www.politico.eu/article/pfizergate-
covid-vaccine-scandal-european-prosecutors-eu-commission/

Se cuestiona el trabajo de Didier Raoult
Salud y Farmacos
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Science ha publicado un articulo sobre la investigacion que
Didier Raoult ha estado realizando desde 2010 [1]. A
continuacion, resumimos los puntos que se relacionan con sus
investigaciones relacionadas con la covid y con otras
investigaciones realizadas durante la pandemia.

Didier Raoult es un cientifico senegalés que reside en Francia. Se
le conoce principalmente por su trabajo sobre rickettsias y por su
descubrimiento de virus grandes. Ha recibido muchos premios,
incluyendo el Gran Premio 2010 de la agencia francesa de
investigacion biomédica INSERM. Cuenta con mas de 3.200
articulos indexados en PubMed.

En 2011, Raoult asumi¢ la direccion del IHU (Hospital Institute
of Marseille Mediterranean Infection) en Marsella, uno de los
seis hospitales de investigacion de tltima generacion
establecidos por el gobierno del entonces presidente Nicolas
Sarkozy. La IHU, que se especializa en investigar enfermedades
infecciosas, se inaugurd con una subvencion gubernamental de
€72 millones.

El IHU tiene mucho poder y cuando surgi6 la covid, todos
querian saber las opiniones de Raoult y su instituto sobre la
situacion. Raoult estaba continuamente en los medios de
comunicacion. Las confiadas declaraciones de Raoult llamaron la
atencion de Fabrice Frank, un bidlogo que se habia mudado de
Francia a Marruecos, donde fund6 una empresa de tecnologia de
la informacion (TI) y observé con sorpresa cuando Raoult afirmé
(con evidencia minima, basada en investigaciones poco
detalladas de China) que la hidroxicloroquina (HCQ), o el
medicamento relacionado fosfato de cloroquina, era un
tratamiento eficaz.

Victor Garcia, periodista de la revista francesa L'Express,
observo que en las redes sociales los cientificos expresaban
escepticismo sobre las afirmaciones de Raoult, pero cuando
Ilamo al IHU para hacer algunas preguntas, no le dieron una
respuesta aceptable.

EL 11 de marzo de 2020, el ministro de salud francés, Olivier
Véran, invitd a Raoult a unirse al Consejo Cientifico que

! El estudio no habia sido revisado por uno de los 39 Comités
para la Proteccion de las Personas (CPP) de Francia, los comités
de ética independientes altamente regulados y autorizados para

asesoraba al gobierno sobre la respuesta a la pandemia. Unos
dias mas tarde, Raoult y su equipo publicaron un articulo
explosivo en el Revista Internacional de Agentes
Antimicrobianos, informando que la IHU habia descubierto que
la HCQ combinada con el antibidtico azitromicina era eficaz
contra la covid-19.

Aunque los resultados fueron preliminares y otros investigadores
dudaron de las conclusiones de Raoult, el entusiasmo por la HCQ
aumento, y el presidente estadounidense, Donald Trump, empezo
a promocionarla. El 26 de marzo, a pesar de la oposicion de otros
miembros del consejo cientifico, el ministro de salud emitié un
decreto que permitia recetar HCQ a pacientes hospitalizados con
covid-19.

La especialista en integridad cientifica Elisabeth Bik decidio
analizar detenidamente el articulo sobre la HCQ. Bik, sefiald
varios problemas: los pacientes no habian sido asignados
aleatoriamente a los grupos de tratamiento y control, lo que
podria haber sesgado los resultados; y los datos de seis pacientes
de los 26 tratados con HCQ fueron eliminados (incluyendo tres
que fueron transferidos a cuidados intensivos y uno que murio),
favoreciendo los beneficios del tratamiento. Ademas, se
descubrid que el articulo habia sido aceptado para publicacion en
24 horas y que uno de los autores también era editor en jefe de la
revista.

Durante las siguientes semanas, aparecieron dos estudios mas
escritos por investigadores de IHU, con plazos de revision por
pares inusualmente cortos, ambos en una revista en la que uno de
los autores era editor asociado. Uno de esos articulos fue un
segundo estudio que utilizé6 HCQ para tratar a 80 pacientes
hospitalizados con covid-19 “levemente infectados”; casi todos
mejoraron clinicamente. Sin embargo, este estudio no habia sido
aprobado por un Comité de Proteccion de las Personas (CPP)?,
pero los investigadores se defendieron diciendo que era un
estudio retrospectivo.

A pesar de las criticas, los franceses seguian confiando en Raoult,
y un 30% confiaba mas en Raoult que en el ministro de salud.

Mientras tanto, los criticos, Frank, Gracia y Bik (entre otros),
comenzaron a analizar las investigaciones de Raoult. Bik
encontr6é mas estudios que parecian carecer de la aprobacion
ética adecuada. Garcia, en julio de 2021, publicé una
investigacion en L'Express donde decia haber encontrado 17
estudios, realizados entre 2011 y 2020, en su mayoria

aprobar la investigacion biomédica. En cambio, habia sido
aprobado por el comité de ética interno de la IHU.
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relacionados con personas sin hogar o refugiados, que habian
utilizado el mismo nimero de aprobacion ética, a pesar de que
los estudios utilizaron diferentes métodos para responder a
diferentes preguntas de investigacion. Frank descubri6 248
estudios que habian utilizado el nimero de aprobacion "09-022",
lo que representa una unica solicitud al comité de ética de la
[HU.

Raoult era autor de todos menos 10 de estos 248 estudios, y le
dijo a Science que todos estos articulos reutilizaron el numero de
aprobacion ética. Pero eso estaba permitido, porque ninguna de
las investigaciones se rige por la ley de bioética francesa, afirmo.
Muchos de los articulos involucraban a nifios, y casi la mitad de
ellos se habian llevado a cabo fuera de Francia (principalmente
en varios paises africanos).

En el articulo publicado en Science aparece un cuadro con todos
los estudios que se han cuestionado por falta de evaluacion ética.
Los investigadores afirman que no era necesario obtenerla, a
pesar de que muchos involucraban a poblaciones vulnerables.

Mas de 18 meses después de que Bik cuestionara los métodos y
las aprobaciones éticas en su blog, las autoridades francesas
empezaron a hacer inspecciones en el IHU. En octubre de 2021,
la agencia francesa para la seguridad de los medicamentos y
productos para la salud (The French National Agency for the
Safety of Medicines and Health Products o ANSM) dijo que
detectaron violaciones de la ley y remitieron el asunto al fiscal,
quién todavia estaba investigando. El gobierno francés también
pidid a dos organismos de control, la Inspeccion General de
Asuntos Sociales y la Inspeccion General de Educacion, Deporte
¢ Investigacion, que investigaran.

Raoult dice que estas inspecciones surgieron de una “pequefia
conspiracion para aparentar que estibamos llevando a cabo un
ensayo ilegal de un tratamiento contra la tuberculosis” (Segun un
informe de prensa, los pacientes de IHU con tuberculosis habian
recibido tratamientos no probados). Raoult dice que las agencias
no encontraron ningln ensayo ilegal y sélo tres problemas
menores con otros proyectos de investigacion. Sin embargo,
tanto el informe de ANSM, publicado en abril de 2022, como el
informe de las agencias de auditoria, publicado cinco meses
después, sefalaron que los pacientes de IHU habian recibido un
tratamiento contra la tuberculosis no aprobado y algunos
sufrieron efectos adversos graves. Segln los organismos de
control, esto podria constituir un delito penal. Ademas,
describieron preocupaciones éticas similares a las planteadas por
Frank, Garcia y otros.

Los 6rganos de auditoria gubernamental sefialaron que el I[HU
dependia en gran medida de su comité de ética interno, “cuya
composicion no garantiza suficientemente su independencia y
cuyos métodos de trabajo no permiten una decision informada”;
y la ANSM describio6 proyectos de investigacion que se iniciaron
sin aprobacion ética, faltaban formas de consentimiento y
algunos investigadores no entendian las regulaciones éticas.

Los inspectores informaron que el INSERM, que habia ayudado
a fundar y administrar el IHU, se retir6 del instituto en 2018. Un
portavoz del INSERM dijo que habia descubierto que varios
proyectos de investigacion no cumplian con sus estandares
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cientificos. El CNRS se retir6 en 2016 y “no tiene conexioén” con
el IHU desde 2019, seglin un portavoz.

El fiscal todavia no ha emitido su opinién sobre el caso.

A pesar del intenso escrutinio de su trabajo, en abril de 2023
Raoult y sus colegas publicaron un borrador que volvié a
provocar conmocion en las redes sociales. Raoult y sus colegas
analizaron datos de 30.202 pacientes con covid-19 tratados en la
IHU entre marzo de 2020 y diciembre de 2021, incluyendo
23.172 que habian recibido una combinacion de HCQ y
azitromicina. Sin embargo, Francia habia retirado el permiso
temporal para tratar a pacientes con covid-19 hospitalizados con
HCQ en mayo de 2020, después de que un articulo en The Lancet
informara que la HCQ no era un tratamiento eficaz para el covid-
19. (Este articulo fue posteriormente retractado, después de que
se cuestionaran los datos, pero el estudio RECOVERY también
demostr6 que no era efectiva).

El estudio tampoco informé ninguna aprobacion por un CPP, la
seccion de ética enumera solo el numero de referencia del comité
de ética de IHU. No obstante, el 30 de octubre, el articulo se
publicd en la revista New Microbes and New Infections,
propiedad de Elsevier. Catorce organismos cientificos, entre ellos
la coalicion nacional de comités de ética y la Sociedad Francesa
de Farmacologia y Terapéutica, firmaron una carta denunciando
los problemas éticos que se publicé en Le Monde y, en junio de
2023, la ANSM anuncid que habia vuelto a remitir el asunto al
fiscal.

En los ultimos meses, el IHU ha recibido mas golpes,
comenzando con la retractacion de dos articulos de Scientific
Reports en octubre de 2023 por falta de pruebas de supervision
ética en Niger y Senegal, donde se realizaron los estudios. Los
dos estudios forman "parte de una investigacion mas amplia
sobre posibles problemas éticos en varios articulos", segun el
portavoz.

Las revistas de PLOS han sefialado casi 50 articulos mas de IHU
con expresiones de preocupacion, como parte de una
investigacion en curso que Retraction Watch informé en
diciembre de 2022. En noviembre de 2023, la junta directiva del
hospital de Marsella dijo a la agencia de noticias AFP que
“condenaba enérgicamente” el estudio masivo con HCQ. El IHU
dijo que "compartia" la reaccion de la junta del hospital. Y
Elsevier anuncié que New Microbes and New Infections habia
abierto una investigacion por preocupaciones éticas en los
articulos de IHU publicados en la revista.

En diciembre, los ministros franceses de salud e investigacion
pidieron a un organismo disciplinario que supervisa los
hospitales universitarios que iniciara un proceso contra los tres
coautores de Raoult en el estudio masivo de covid-19, que
trabajan en el IHU, pero no contra Raoult, quien se jubilo en el
verano de 2021.

La pelea ha pasado factura a los criticos. No solo han enfrentado
abusos por parte de los seguidores de Raoult en las redes sociales
sino que también se han quejado con sus superiores en el lugar de
trabajo y Raoult los ha amenazado con acciones legales. De
hecho, llevo a juicio a Bik, pero perdio.



Algunos dicen que la respuesta institucional de Francia ha sido
inaceptablemente débil. Ha habido “fracasos en todos los
niveles”, dice Garcia: en el Ministerio de Salud; en el sistema de
justicia; dentro de la junta de hospitales universitarios y
regionales, que supervisaba al IHU; y en ANSM, que sélo llevo a
cabo una inspeccion completa cuando se publicaron noticias en
los medios de comunicacion. Los editores de revistas también
han tardado demasiado en reaccionar.
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En Francia, la estrecha relacion entre los poderes politicos y las
instituciones cientificas también es responsable de la demora en
la respuesta institucional.

Fuente Original

1. Cathleen O’grady. THE RECKONING. Didier Raoult and his institute
found fame during the pandemic. Then, a group of dogged critics
exposed major ethical failings’ A version of this story appeared in
Science, Vol 383, Issue 6687. 7 de marzo de 2024
https://www.science.org/content/article/failure-every-level-how-
science-sleuths-exposed-massive-ethics-violations-famed-french

Integridad de la Ciencia y de las Publicaciones

‘La situacién es deplorable’: los articulos cientificos falsos ponen en crisis la credibilidad de la investigacién
(The situation has become appalling’: fake scientific papers push research credibility to crisis point)
Robin McKie
The Guardian, 3 de febrero de 2024
https://www.theguardian.com/science/2024/feb/03/the-situation-has-become-appalling-fake-scientific-papers-push-research-
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El afio pasado, las revistas académicas tuvieron que retractar
10.000 articulos falsos, pero los expertos opinan que esta es solo
la punta del iceberg

Cientificos han advertido que las revistas cientificas estan
publicando decenas de miles de articulos de investigacion falsos,
y afirman que este escandalo internacional empeora cada afio. La
ola mundial de ciencia fraudulenta que arrasa con laboratorios de
investigacién y las universidades afecta la integridad de la
investigacién médica, obstaculiza el desarrollo de medicamentos
y representa una amenaza para las investigaciones académicas
prometedoras.

El afio pasado, el nimero de articulos que retractaron las revistas
cientificas llegd por primera vez a 10.000. La mayoria de los
analistas creen que esta cifra es solo la punta del iceberg del
fraude cientifico [1].

“Es una situacion deplorable”, afirma la Profesora Dorothy
Bishop, de la Universidad de Oxford. “El volumen de articulos
fraudulentos que se publican esta creando graves problemas para
la ciencia. En muchas areas, es cada vez mas dificil ir
aprendiendo y aportando sobre un tema porque no tenemos una
base sélida de resultados confiables. Y esta empeorando”.

El alarmante aumento en la publicacidn de articulos falsos surgié
de China: alli, si los médicos o cientificos jovenes quieren un
ascenso, se les exige haber publicado articulos cientificos. Por
esa razon, ciertas organizaciones paralelas —conocidas como
“fabricas de manuscritos”, o paper mills— comenzaron a
suministrar articulos falsos listos para publicar en revistas.

Desde entonces, esta practica se ha extendido a India, Iran,
Rusia, estados de la antigua Union Soviética y Europa del este:
las fabricas de manuscritos envian estudios falsos a un nimero

cada vez mayor de revistas [2], a medida que un nimero
creciente de cientificos jévenes tratan de impulsar sus carreras
adjudicandose una experiencia en investigacion que no tienen.
En algunos casos, han sobornado a los editores para que acepten
los articulos, mientras que las fabricas de manuscritos se las han
ingeniado para poner a sus propios agentes como editores
invitados, quienes permiten que se publiquen montones de
trabajos falsos.

“Los editores no estan cumpliendo bien con su papel, y los
revisores no estan haciendo su trabajo: algunos de ellos perciben
grandes sumas de dinero”, afirma la Profesora Alison Avenell, de
la Universidad de Aberdeen. “Es muy preocupante”.

Por lo general, los articulos que salen de las fabricas de
manuscritos se ven normales, pero se basan en plantillas a las que
le insertan nombres de genes o de enfermedades de manera
aleatoria, junto con cifras y cuadros falsos. Lo preocupante es
que estos articulos se incorporan a las enormes bases de datos
que utilizan quienes trabajan para descubrir nuevos farmacos.

Otros son més extrafios e incluyen investigaciones que no se
relaciona con el ambito de la publicacién, por lo que se puede
deducir que ese articulo no se ha sometido a revision por pares.
Por ejemplo, la publicacién Computational and Mathematical
Methods in Medicine (Métodos computacionales y mateméticos
en medicina) publicé un articulo sobre la ideologia marxista.
Otros son notorios por usar expresiones inusuales: algunas se
refieren al “peligro en el seno” en lugar de hablar de cancer de
mama y al “padecimiento de Parkinson” en lugar de la
enfermedad de Parkinson.

Algunos grupos de vigilancia—como Retraction Watch— han
dado seguimiento de este problema y han descubierto que las
revistas han retractado articulos, pues se vieron obligadas a
actuar cuando se descubria el fraude. Un estudio de Nature [3]
revel6 que, en 2013, hubo solo 1.000 retractaciones. En 2022, la
cifra lleg6 a 4.000, antes de ascender a 10.000 el afio pasado.
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De este Ultimo total, mas de 8.000 articulos retractados se habian
publicado en revistas de Hindawi, una filial de la editorial Wiley.
Las cifras la han obligado a actuar. “Vamos a cerrar Hindawi: ya
comenzamos a integrar plenamente méas de 200 publicaciones al
catalogo de Wiley”, coment6 un portavoz de Wiley a The
Observer.

El portavoz afiadié que Wiley habia identificado cientos de
autores defraudadores en su catalogo de revistas, asi como a
quienes figuraban como editores invitados. “Los hemos
eliminado de nuestros sistemas y continuaremos tomando
medidas proactivas para limpiar el registro académico, fortalecer
nuestros procesos de integridad y aportar soluciones en diferentes
sectores de esta industria”.

Pero Wiley insistié en que no podian solucionar esta crisis por si
solos, un mensaje que replicaron otras editoriales que afirman
que las fabricas de manuscritos los tienen rodeados. Sin
embargo, los académicos mantienen la prudencia. El problema es
que, en muchos paises, a los académicos se les paga segun el
numero de articulos que hayan publicado.

“Si cada vez hay mas investigadores a quienes se ofrece buenos
incentivos para que publiquen, solo por el hecho de publicar, y a
la vez hay cada vez més revistas que ganan dinero publicando
esos articulos, lo que se obtiene es una tormenta perfecta”, afirma
el Profesor Marcus Munafo, de la Universidad de Bristol. “Es
exactamente lo que tenemos ahora”.

La ivermectina, un antiparasitario, es un ejemplo del dafio que
provoca la publicacion de investigaciones deficientes o
manipuladas. Los primeros estudios de laboratorio indicaron que
la ivermectina se podria usar para tratar la covid-19: la aclamaron
como un medicamento milagroso. No obstante, con el tiempo se
descubrieron indicios claros de que se trat6 de un fraude, y las
autoridades médicas se han negado a avalar su uso para esta
indicacion.
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Jack Wilkinson, de la Universidad de Manchester, comentd que
“el problema fue que los antivacunas usaron la ivermectina para
decir: ‘No necesitamos vacunarnos porque tenemos un
medicamento milagroso’. Pero muchos de los ensayos clinicos
que apoyaban esos argumentos no eran reales”.

Wilkinson afiadié que él y sus colegas estaban tratando de
desarrollar protocolos que los investigadores pudieran aplicar
para revelar la autenticidad de los estudios que citarian en sus
propios articulos. “Durante la pandemia hubo grandes avances,
pero también se public6 una gran cantidad de investigaciones
basura. Necesitamos métodos para identificar los datos
deficientes desde el comienzo”.

El Profesor Malcolm MacLeod, de la Universidad de Edimburgo,
también enfatiz6 los peligros que encierran las fabricas de
manuscritos y la investigacion manipulada. “Si yo, como
cientifico, quiero verificar todos los articulos sobre un farmaco
especifico, para tratar canceres o ictus, me resultaria muy dificil
evitar los falsos. Se estd contaminando a la ciencia con material
fraudulento. Nos enfrentamos a una crisis”.

Bishop esta de acuerdo con este punto: “Hay personas que estan
construyendo sus carreras sobre estas olas de ciencia fraudulenta
y que podrian acabar dirigiendo instituciones cientificas y, al
final, incluso llegar a ser revisores o editores en publicaciones
muy difundidas. La corrupcion se esté instalando en el sistema”.
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Resumen

Introduccion: La preservacion digital es la base de la
permanencia de enlaces y citas académicos, y utiliza el sistema
de identificacidn de objetos digitales (DOI). En este momento,
desconocemos hasta qué punto se estan conservando los articulos
a los que se les ha asignado un DOI.

Métodos: A partir de archivos originales construimos una base
de datos de informacién preservada, tras lo cual examinamos los
estados de preservacion de 7.438.037 DOI en una muestra
aleatoria.

Resultados: De los 7.438.037 trabajos examinados, encontramos
5,9 millones de copias distribuidas entre los archivos que usamos
en este estudio. Ademas, un total de 4.342.368 de los trabajos
que estudiamos (58,38%) figuraban en al menos un archivo. Sin
embargo, esto dej6 2.056.492 trabajos en nuestra muestra
(27,64%) que al parecer no se han preservado. El restante
13,98% de los trabajos en la muestra se excluyeron porque eran
muy recientes (se habian publicado ese mismo afio), no eran
articulos de publicaciones o no tenian suficientes fechas de
metadatos para identificar la fuente.

Discusion: El disefio limita nuestro estudio de varias maneras.
Entre estas esta el hecho de que utilizé solo un subconjunto de
archivos, solo rastreamos articulos con DOI y no incluimos los
repositorios institucionales. No obstante, al ser un primer intento
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de evaluar la situacion, nuestros resultados seran de interés para
bibliotecas, casas editoriales e investigadores.

Conclusién: Este trabajo revela un déficit alarmante en la
preservacién de informacion. Solo se puede confirmar que el
0,96% de los miembros de Crossref (n=204) conservan
digitalmente més del 75% de su contenido en tres 0 mas de los
archivos que estudiamos. (N6tese que cuando nos referimos a
“preservado” en este articulo, queremos decir “que podemos
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confirmar que estan preservados”, como especificamos en las
limitaciones de este estudio). Una proporcion menor, es decir, el
8,5% (n=1.797) conservé mas del 50% de su contenido en dos o
mas archivos. Sin embargo, muchos miembros, es decir, 57,7%
(n=12.257) solo alcanzaron el umbral con el 25% de su material
en un Unico archivo. Lo méas preocupante es que el 32,9%
(n=6.982) de los miembros de Crossref parecen no tener un
sistema de preservacion digital apropiado, lo que va en contra de
las recomendaciones de la Coalicion para la Preservacion Digital.

Algunas empresas que producen articulos falsos sobornan a los editores de revistas.
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Nicholas Wise, un investigador de la Universidad de Cambridge
que, entre otras cosas, trata de identificar fraudes cientificos,
descubri6 en Facebook que ademas de las ofertas de compray
venta de espacios para autores y revisores de articulos cientificos,
alguien gue se hacia llamar Jack Ben, de una firma cuyo nombre
chino se traduce como Olive Academic, opté por dirigirse a los
editores de revistas, ofreciendo grandes sumas de dinero (hasta
US$20.000 0 més) a cambio de aceptar articulos para su
publicacién, y segun el anuncio, mas de 50 editores de revistas
ya se habian inscrito. The Scientist publicé un articulo sobre este
tema [1], que resumimos a continuacion.

Un empleado de la agencia que promueve las buenas précticas de
publicacion, el UK Integrity Office, y que es miembro del Comité
de Etica de Publicaciones, dijo que el negocio de las
publicaciones fraudulentas mueve decenas de millones de
délares, y ahora quieren sobornar a los editores y colocar a sus
propios agentes en los consejos editoriales para asegurar la
publicacion de sus manuscritos.

Una investigacion realizada por Science y Retraction Watch, en
colaboracion con Wise y otros expertos de la industria, identifico
varias publicaciones fraudulentas y mas de 30 editores de
revistas de renombre que parecen estar involucrados en este tipo
de actividad. Muchos fueron editores invitados de himeros
especiales, que son particularmente vulnerables a abusos porque
se editan por separado de la revista regular. Pero varios eran
editores habituales 0 miembros de consejos editoriales de
revistas. Y esto probablemente sea sélo la punta del iceberg.

Cuando el autor del articulo publicado en Science se puso en
contacto con Jack Ben, le dijo "Tengo muchos clientes que
quieren publicar" y afiadi6é que necesitaba socios que le ayudaran
a publicar los articulos en las revistas. "La primera vez
pagaremos asi: después de aceptar, la mitad, y después de
publicar en linea, la otra mitad", explicé Ben, sefialando que la
cuantia del soborno dependeria de la revista. "Puedes ofrecer tu
precio". Al darse cuenta de que estaba hablando con un
periodista negd haber pagado a editores, alegando que su
empresa sdlo ofrecia asesoramiento sobre manuscritos, y la
mayoria de las publicaciones incriminatorias de su perfil de
Facebook desaparecieron.
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La naturaleza del trabajo de Jack Ben se revela en este ejemplo.
En LinkedIn, Malik Alazzam se describe a si mismo como un
“editor de revistas Scopus e ISI”, refiriéndose a revistas incluidas
en dos bases de datos de renombre, asi como ex investigador y
profesor asistente en Arabia Saudita, Malasia y Jordania. La
conexion de Alazzam con Olive Academic es evidente en las
capturas de pantalla de las publicaciones de Ben en Facebook
para reclutar a nuevos editores y anunciarse a los autores. Uno de
los dos articulos cuyos titulos se pudieron discernir, “Factores
que influyen en la recuperacion de la funcién gastrointestinal
después de un tumor maligno gastrointestinal”, se public6 en un
namero especial del Journal of Healthcare Engineering de
Hindawi en 2021 y fue editado por Alazzam. Tres dias después
de que se aceptara el articulo, las capturas de pantalla muestran
que Olive Academic pagd US$840 a Tamjeed Publishing; El sitio
web de la empresa enumera a Alazzam como el Gnico miembro
del equipo, y el perfil de LinkedIn de Alazzam dice que es editor
alli. Otros pagos, de hasta US$16.300 mostraban la primeray la
altima letra del nombre del destinatario: “M” y “ZZAM”.

Wise cree que la actividad de Tamjeed va mas alla de Alazzam y
que la empresa actla como intermediario, compartiendo los
pagos de las fabricas de manuscritos con maltiples editores, entre
ellos Omar Cheikhrouhou de la Universidad de Taif en Arabia
Saudita y la Universidad de Sfax en Tunez. Cheikhrouhou fue el
editor del otro articulo identificable de las publicaciones de Ben
en Facebook, “Relacion entre la capacidad de administracion de
las empresas y la formacion en la capacidad de innovacion de los
estudiantes universitarios, basado en la mineria de datos y la
investigacion empirica”, que recauddé US$1.050 para Tamjeed
dos dias después de su aceptacion en una edicion especial Mobile
Information Systems de Hindawi. Cheikhrouhou y Alazzam han
editado otros nimeros especiales de Hindawi y actualmente son
editores invitados de varias revistas publicadas por el
Multidisciplinary Digital Publishing Institute (MDPI) y IMR
Press.

Los dos articulos identificados fueron retirados el 1 de
noviembre de 2023, cuando Hindawi y su empresa matriz, Wiley,
retiraron miles de articulos en nimeros especiales debido a que la
revision por pares habia sido irregular. (En diciembre, Wiley
anuncié que “pondra fin a la marca Hindawi”).

Olive Academic y Tamjeed estan lejos de ser las Unicas firmas
que emplean editores con credenciales cuestionables, o incluso
inventadas completamente. Tanu.pro, por ejemplo, parece haber
contratado a una editora que todavia era estudiante o acababa de
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obtener su maestria. Esta editora acepto varios articulos de una Aunque los editores han intensificado sus esfuerzos contra el
fabrica de manuscritos. La mayoria de casi una docena de fraude, incluyendo el establecimiento de un centro para

editores de numeros especiales vinculados a Olive Academic compartir informacion, los criticos dicen que es demasiado poco
también ha ocupado puestos regulares de editor en revistas y demasiado tarde.

publicadas por Wiley, Elsevier y otros.
Fuente original

Un portavoz de Elsevier dijo que cada semana las fabricas de 1. Frederik Joelving, Retraction Watch. Paper Trail. In the latest twist of
manuscritos ofrecen dinero en efectivo a sus editores a cambio de the publishing arms race, firms churning out fake papers have taken to
aceptar manuscritos. Sabina Alam, directora de ética e integridad bribing journal editors. The Scientist, 18 JAN 2024
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Estudios fraudulentos socavan la confiabilidad de las revisiones sistematicas: un estudio sobre la prevalencia de imagenes
problematicas en los estudios preclinicos de la depresion (Fraudulent studies are undermining the reliability of systematic reviews
— a study of the prevalence of problematic images in preclinical studies of depression)

Jenny P. Berrio, Otto Kalliokoski
bioRxiv 2024.02.13.580196; doi: https://doi.org/10.1101/2024.02.13.580196 (de libre acceso en inglés)
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revisiones sistematicas los informes revisados por pares mostraban imagenes
problemaéticas. En la mayoria de los casos, las imagenes habian
Resumen sido alteradas o recicladas de un modo que nos hace sospechar
Muchos consideran que las revisiones sistematicas constituyen el que jugaron sucio. Para empeorar las cosas, estos estudios
nivel mas alto de evidencia cientifica. Hay que tener en cuenta informaron tamafios de efecto mayores, como media, que los
que el método que se utiliza en una revision sistematica -que estudios en los que no identificamos problemas.
combina informacién de multiples estudios- se basa en la
veracidad de todos los informes. En contra de lo que se suele creer, los informes con imagenes
problematicas no se citaban menos ni se publicaban en revistas
En la actualidad, desconocemos la frecuencia con la que se de menor impacto, ni sus autores estaban aislados en ninguna
incluyen estudios fraudulentos en las revisiones sistematicas o zona geogréfica especifica. La mera prevalencia de estudios
cémo afectan a la base de evidencia resultante. En el caso de una problematicos, y el hecho de que no pudiéramos encontrar un
revision sistematica de estudios preclinicos de la depresion, patrén sencillo para identificarlos, socava la validez de las
descubrimos que los estudios potencialmente fraudulentos no revisiones sistematicas en nuestro campo de investigacion.
solo eran frecuentes, sino que ademas sesgaban los resultados de Sospechamos que esto es sintomatico de un problema més
la revision. amplio que requiere una solucion inmediata.
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(Research integrity and academic medicine: the pressure to publish and research misconduct)
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Journal of Osteopathic Medicine, 2024;124(5):187-194. https://doi.org/10.1515/jom-2023-0211 (de libre acceso en inglés)
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promocion de académicos, comprometer la integridad de la ciencia, los antecedentes sobre la autoria y las salvaguardias de

las universidades y la integridad de la ciencia publicacion, eshozar los tipos frecuentes de mala conducta en la
investigacion, describir las implicaciones de la publicacion en la

Resumen i - . educacion médica, discutir las consecuencias de las infracciones

Contexto. Este articulo de revision narrativa explorala éticas y esbozar posibles soluciones para promover la integridad

integridad de la investigacion y las implicaciones del trabajo de la investigacion en la medicina académica.

académico en la educacién médica. El articulo describe como el
panorama actual de la ensefianza de la medicina hace hincapié en  njetodos. Para completar esta revision narrativa, los autores

la investigacion y la actividad académica de los estudiantes de exploraron la literatura actual utilizando multiples bases de datos
medicina, los medicos residentes y los docentes. En la a partir de junio de 2021, y completaron la revision de la
bibliografia existente no hay articulos que exploren en literatura en enero de 2023. Para captar el amplio alcance de la
profundidad la integridad de la investigacion, los desafios que revision, se realizaron numerosas bdsquedas. Se utilizaron varios
hay que superar por la gran presion para que realicen actividades  tgrminos del Medical Subject Headings (MeSH) para identificar
acaden?l,cas y Ia_l posibilidad de que quienes participan en la articulos relevantes. Los términos MeSH incluian “scientific
educacion medica cometan faltas €ticas. misconduct,” “research misconduct,” “authorship,”
“plagiarism,” “biomedical research/ethics,” “‘faculty, medical,”
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“fellowships and scholarships,” and “internship and residency”
("mala conducta cientifica", "mala conducta en la investigacion”,
"autoria"”, "plagio”, "investigacién/ética biomédica",
"profesorado médico", "becas y becas de investigacion" y
"internado y residencia"). Se accedié a referencias adicionales
para incluir las normas de acreditacién de residencias y
facultades de medicina, las estadisticas para adjudicar las
residencias, las directrices normativas y las definiciones estandar.

Resultados. En el &mbito de la medicina académica, la mala
conducta y la tergiversacion en la investigacion siguen
produciéndose sin que haya soluciones claras. La gravedad en las
infracciones a la integridad de la investigacion tiene un rango
muy amplio, que van desde infracciones menores hasta el fraude.
En todo el sistema de educacién médica de EE UU se ejerce
presién para publicar trabajos de investigacion y académicos. Un
mayor indice de publicaciones se asocia con el éxito en la
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seleccion de los estudiantes para la residencia y con la promocion
académica de los médicos que son profesores. Para quienes
participan en conductas indebidas en la investigacion, existen
multitud de posibles consecuencias adversas. Hay soluciones
para garantizar la integridad de la investigacion, pero su
aplicacion no esta exenta de obstaculos.

Conclusiones. La presidn que se ejerce en el mundo de la
medicina académica para publicar contribuye a la posibilidad de
que se cometan faltas de ética en la investigacion y se falsee la
autorfa. Las faltas a la integridad en la investigacion pueden
acarrear una amplia gama de consecuencias potencialmente
adversas para el infractor, su institucion, la comunidad cientifica
y el publico. Adoptar las politicas y procedimientos universales
de integridad en la investigacién seria un gran avance en la
eliminacién de la mala conducta en la investigacion en el ambito
de la medicina académica.

Se retractan articulos del Instituto Oncolégico Dana-Farber
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Segun informa Medscape [1], tras haber sido acusados de
manipulacion de datos, personal del Instituto Oncoldgico Dana-
Farber esta retractando al menos seis articulos de investigacién
publicados y corrigiendo otros 31. Al parecer esta decision se
debe a que un articulo publicado por Sholto David decia que 60
articulos publicados entre 1997 y 2017 habian manipulado las
imagenes y contenian otros errores.

David, que escribe en un blog sobre la integridad de la
investigacién, puso de relieve numerosos errores e
irregularidades, como copiar y pegar imagenes en varios

experimentos para representar diferentes dias del mismo
experimento, y a veces rotar o estirar las imagenes. Segun David,
los errores son obvios, lo que lleva a cuestionar qué pasaria si se
pudieran analizar los datos brutos de los estudios.

Hay dos investigaciones en curso sobre trabajos publicados por
la ex presidenta de la Universidad de Harvard, Claudine Gay, y
el ex presidente de la Universidad de Stanford, Marc Tessier-
Lavigne, que llevaron a ambos a dimitir de sus cargos.

Fuente Original

1. Sharon Worcester, MA. Dana-Farber Moves to Retract, Correct
Dozens of Cancer Papers Amid Allegations. Medscape, 24 de enero
de 2024. https://www.medscape.com/viewarticle/dana-farber-may-
retract-correct-over-30-cancer-papers-2024a10001s9

Exclusiva: PLOS ONE corregira 1.000 articulos y afiadird medidas para verificar la autoria
(Exclusive: PLOS ONE to correct 1,000 papers, add author proof step)
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Segun informa Retraction Watch, la revista PLOS ONE corregira
unos 1.000 articulos en los proximos meses y afiadira medidas
para verificar la autoria, algo que nunca habia hecho la revista.

Las correcciones son por “errores en los nombres de los autores,
afiliaciones, titulos y referencias; para hacer pequefias
actualizaciones en los agradecimientos, declaraciones de
financiacion y declaraciones de disponibilidad de datos, entre
otras cuestiones menores”, nos dijo el jefe de comunicaciones de
PLOS ONE, David Knutson, quien también afadio:

Esta serie de correcciones no refleja un cambio reciente en los
estandares o procesos de control de calidad de la revista. Se

trata mas bien de eliminar un retraso acumulado a lo largo de
un periodo de dos afios, en el que se resté prioridad a las
correcciones menores y los recursos se desviaron a otras areas.
PLOS ONE esta en proceso de implementar una medida para
verificar la autoria, para que en el futuro tales errores puedan
ser identificados y abordados antes de su publicacion.

Los lectores méas antiguos de Retraction Watch recordaran que,
en 2016, un investigador observo que la tasa de correccién de
PLOS ONE era mucho mayor que la de otras revistas [1]. El y
otros lo atribuyeron a que no verificaban la contribucion de los
autores, que es comun en otras revistas. Knutson explicé por qué
la revista estaba cambiando la politica:

Nos estamos planteando afiadir este servicio para los autores
porque el volumen de solicitudes de correccidn en los Gltimos
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afos ha inclinado la balanza hasta el punto de que hemos
decidido priorizar los recursos y el tiempo necesarios para
hacerlo, con el fin de evitar correcciones menores y garantizar
que los lectores obtengan la informacién correcta en el momento
de la publicacion. Para una megarevista como PLOS ONE, esto
no es una decision trivial, en vista del volumen de publicaciones,
los recursos necesarios para apoyar este servicio y el impacto de
este paso adicional en el tiempo de publicacién, que es una
prioridad para la revista.

Segun Knutson, PLOS ONE distingue entre “correcciones
estandar" y "correcciones éticas de publicacion”, como la que ha
dado lugar a una retractacion [2]:

Las correcciones estandar se suelen referir a errores de
informacion o de composicion, como errores tipograficos,
enlaces rotos (que por ejemplo dirijan a conjuntos de datos con
repositorios publicos) o falta de informacidn sobre financiacion.
Estos son los tipos de correcciones representados en los
proximos lotes de gran volumen.
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Por el contrario, las correcciones éticas de publicacion (como la
que usted menciond) abordan las preocupaciones planteadas
sobre los articulos publicados, por ejemplo, en relacién con el
cumplimiento de la politica, la integridad o cuestiones de validez
cientifica, que requieren un proceso editorial diferente y para las
que podemos emitir correcciones, expresiones de preocupacion o
retractaciones en funcién de la naturaleza, gravedad e impacto
de los problemas y el grado en que pueden ser abordados.
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Avrticulos de farmacologia retractados: un estudio transversal utilizando la base de datos Retraction Watch
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Resumen

Antecedentes e importancia. Las retrataciones en la literatura
cientifica pueden afectar profundamente a los profesionales de la
salud, pudiendo inducir a error a los farmacéuticos hospitalarios
y poniendo en riesgo la seguridad de los pacientes.

Finalidad y objetivos. El objetivo de este estudio era hacer un
andlisis especifico de las retractaciones de articulos en la
investigacion farmacolégica.

Material y métodos. Se llevd a cabo un estudio observacional
transversal utilizando datos de la recientemente publicada
(10/09/2023) 'Retraction Watch Database'*, que recopila datos
de articulos cientificos retractados desde principios de los afios
setenta. Se incluyeron datos de articulos retractados clasificados

como ‘Medicine-Pharmacology’ ("Medicina-Farmacologia™) en
los que participaban investigadores europeos. Se excluyeron los
datos de articulos retractados.

Se estudiaron variables como: tipo de estudio, fecha de
publicacion del articulo, fecha de retractacion del articulo y
motivos de la retractacion.

El tiempo transcurrido hasta la retractacion se calculé como
fecha de retractacion del articulo - fecha de publicacion del
articulo. Como la mayoria de los articulos tenian varios motivos
de retractacion, se presentaron en una matriz térmica (heat mat)
de combinaciones por pares.

Resultados Un total de 516 articulos fueron retractados durante
el periodo de estudio. Los articulos retractados eran estudios
originales en un 61,2% (316), revisiones en un 27,1% (140),
revisiones y metaanalisis en un 3,9% (20) y otros en un 7,8%
(40).

Cambios en la politica del British Medical Journal
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La nueva politica del BMJ requiere que los autores compartan
codigos analiticos de todos los estudios y datos de todos los
ensayos, dice una Editorial reciente [1].

Segun el articulo, los datos de los estudios clinicos incluyen toda
la informacion recopilada durante un estudio, que luego se
analiza utilizando cédigos informaticos para generar resultados,
por lo que los cédigos también deberan estar disponibles. Es una
forma de mostrar respeto por los esfuerzos de los participantes de
la investigacion y las contribuciones econémicas del publico.
Permite el escrutinio y el reanalisis de datos, que son esenciales
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para las actividades de autocorreccion que contribuyen a la buena A partir del 1 de mayo de 2024, el BMJ exigira a los autores de
ciencia 'y a mejores resultados para los pacientes y la poblacion. todos los ensayos presentados que publiquen los datos relevantes
de los ensayos en un repositorio duradero y de acceso publico,
El cddigo permite evaluar decisiones analiticas que no se pueden ~ como Vivli8, antes de su publicacidn. Los repositorios organizan
describir facilmente en la seccidn de métodos de un articulo pero  y almacenan datos de estudios para que otros investigadores

que tienen un efecto importante en los resultados. puedan recuperarlos y utilizarlos.

Los editores reconocen que para compartir los datos habra que También exigiremos el envio del cddigo analitico relevante en un
superar algunos desafios practicos y quizas hay algunos riesgos, archivo complementario al que se podra acceder

pero consideran que los beneficios son mucho mayores. permanentemente junto con cada articulo.

Compartir los cédigos es menos problematico.
Los detalles sobre esta nueva politica, los repositorios de datos

El BMJ esta comprometido con la transparencia en la aceptables y los requisitos para compartir codigo se pueden
investigacion. En 2013 empezaron a pedir que los autores de encontrar en bmj.com en nuestro consejo para contribuyentes
estudios de investigacidon clinica aceptaran compartir los datos. (https://lwww.bmj.com/about-bmj/resources-authors/article-
Lamentablemente, esto no se ha conseguido, entre otras cosas types) .

porque preparar los datos y organizarlos para que sean utilizables

consume tiempo, y algunos investigadores temen que los Fuente original

competidores puedan obtener ventajas académicas o comerciales 1. Loder E, Macdonald H, Bloom T, Abbasi K. Mandatory data and
injustas o hacer un mal uso o una mala interpretacion de los code sharing for research published by The BMJ. BMJ 2024; 384
datos. :0324 doi:10.1136/bmj.q324

Ensayos Clinicos y Etica

Globalizacion de los ensayos clinicos patrocinados por la industria para la investigacion del cancer de mama, pulmén y colon:
tendencias, amenazas y oportunidades
(Globalisation of industry-sponsored clinical trials for breast, lung and colon cancer research: trends, threats and opportunities)
Payedimarri AB, Mouhssine S, Aljadeeah S, et al
BMJ Oncology 2023;2:000101. doi: 10.1136/bmjonc-2023-000101
https://bmjoncology.bmj.com/content/2/1/e000101 (de libre acceso en inglés)
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos; Ensayos Clinicos 2024; 27 (2)

Tags: aumento del reclutamiento en paises en desarrollo, ensayos solo incluyeron a paises de medianos -altos ingresos (225/416,
clinicos injustos, ensayos clinicos en paises de bajos ingresos, 54,1%) y menos de la mitad a paises de medianos ingresos bajos
ensayos clinicos en oncologia. Distribucion riesgo beneficio en la y altos (185/416, 44,5%). Los ensayos de fase IV incluyeron a

investigacion biomédica paises de medianos ingresos en 45/89 (50,6%) casos. Los

ensayos de fase | y Il incluyeron a paises de medianos ingresos
en proporciones menores (72/950, 7,6% y 390/2450, 15,9%,
respectivamente). No se realizé ningln ensayo en paises de
ingresos bajos. Entre los ensayos que se completaron, 430 de

Resumen

Objetivo. Los canceres que mas muertes ocasionan son los de
mama, pulmén y colon. Los paises de bajos y medianos ingresos
tiepen MENOS acceso a los t_ra:[amie_nto_s inr_19vadoreslq_ue los 1854 (23,2%) incluian a paises de medianos ingresos. No se
PaISEs mas ricos. Se Investigo la dlstr_lbucmp geogra}flca de_lps habian incluido los resultados de los ensayos en el registro para
ensayos clinicos patrocn_]ados por la |ndustr[a_y la divulgacion de el 63,4% (1176/1854) de los ensayos, ni para el 49,5% (213/430)
sus resultados en los registros de ensayos clinicos. de los ensayos que se realizaron en paises de medianos ingresos.

Métodos y analisis. Se realiz6 una bisqueda en
ClinicalTrials.gov por: (i) tipo de estudio: intervencional; (ii)
enfermedad: cancer de mama, pulmon, colon; (iii) fases: 1-1V;
(iv) financiador: industria. Se extrajeron los ensayos registrados a
30 de junio de 2018; para los ensayos que ya se habian
finalizado, se realiz6 una segunda extraccion el 30 de septiembre
de 2022.

Conclusion Los ensayos clinicos para tratamientos de cancer de
mama, pulmoén y colon se realizan cada vez mas en los paises
que probablemente no podran acceder a medicamentos
innovadores. Ademas, no se implementa ningln ensayo
patrocinado por la industria en paises de bajos ingresos. Hay que
tomar medidas que garanticen el reparto de beneficios entre los
paises donde se realizan los ensayos, que mejoren la
transparencia y que estimulen la investigacion dirigida a las

Resultados. Se incluyeron 4.177 ensayos. Los ensayos de fase I- necesidades de los paises de bajos ingresos.

IV que involucraron solo a paises de ingresos altos fueron
3.254/4.177 (77,9%), mientras que 923/4.177 (22,1%) incluyeron
al menos un centro de investigacion ubicado en paises de
medianos ingresos. La mayoria de los ensayos de fase Il
(416/688; 60,5%) incluyeron a un pais de medianos ingresos,
unos pocos solo incluyeron a centros situados en paises de
medianos y bajos ingresos (6/416, 1,4%), algo mas de la mitad

Lo que ya se sabe sobre este tema

o La globalizacién de los ensayos clinicos es un fenémeno bien
conocido, tanto en lo que respecta a la investigacion
patrocinada por la industria como a la no comercial.
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o La mayoria de los pacientes con cancer que residen en los Como podria este estudio afectar la investigacion, la practica o
paises de bajos y medianos ingresos carecen de acceso a la politica
tratamientos innovadores, aunque se considera que los paises e Las instituciones de investigacién y los investigadores de los
de medianos ingresos contribuyen significativamente al avance paises de medianos ingresos deberian estar facultados para
de la investigacion clinica en este campo. asumir un papel de liderazgo en la agenda de investigacion

sobre el cancer.
Qué aporta este estudio

o Nuestro andlisis de la distribucidn geogréafica de los ensayos e Laagenda de investigacion y desarrollo del cancer deberia
clinicos patrocinados por la industria para el cancer de mama, incluir a los paises de bajos ingresos, con el fin de abordar sus
pulmén y colon indica que hay una participacion significativa necesidades especificas, no cubiertas, en la atencion
de los paises de medianos ingresos en los ensayos de fase Il y oncoldgica.
fase IV.

o Hay que tomar medidas reguladoras y legislativas para

¢ No hay ensayos clinicos de cancer de mama, pulmén y colon garantizar la disponibilidad y asequibilidad de los
patrocinados por la industria en los paises de bajos ingresos. medicamentos innovadores en los paises que participaron en

los ensayos patrocinados por la industria, y garantizar la total

o En el registro de ensayas no se informa una fraccion transparencia de los resultados de los ensayos.

significativa de los resultados de los ensayos clinicos.

La Declaracion de Helsinki en la literatura de bioética desde su Gltima revision en 2013.
(The Declaration of Helsinki in bioethics literature since the last revision in 2013).
Ehni HJ, Wiesing, U..
Bioethics, 2024;38:335-343. https://doi.org/10.1111/bioe.13270 (de libre acceso en inglés)
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Resumen Ademas, se discuten las criticas que ya se habian hecho en la

La Asociacion Médica Mundial ha anunciado el inicio de un literatura antes de la Gltima revisidn y que siguen generando
nuevo proceso de revision de la Declaracidn de Helsinki. En este discusidn. Se analiza la posibilidad de la recomendacion de hacer
articulo se sefialan las criticas que se han formulado en la cambios a la Declaracién de Helsinki.

literatura sobre bioética, en particular desde la dltima revision.

Medicamentos contra el cancer: ¢vicio privado en beneficio publico?
(Cancer medicines: a private vice for public benefit?)
Sullivan Richard
ecancer 2024; 18 ed131
https://ecancer.org/en/journal/editorial/131-cancer-medicines-a-private-vice-for-public-benefit (de libre acceso en inglés)
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos; Ensayos Clinicos 2024; 27 (2)

Tags: codicia de la industria farmacéutica, costo del tratamiento de muchos medicamentos oncoloégicos y las necesidades

oncoldgico, precio del tratamiento oncol6gicos, tratamientos contra mundiales ha generado un importante debate politico y, sin

el cancer asequibles, equidad en el acceso a tratamientos oncoldgicos embargo, apenas se observan cambios en el comportamiento de
los principales actores, desde las entidades pablicas que

Resumen ) financian la investigacién hasta las autoridades reguladoras. En
Los medicamentos contra el cancer han llegado a ser una de las este analisis politico discutimos si, teniendo en cuenta el dinero y
tecnologias médicas que mas dominan en el mundo. Generan el poder inherentes a este sistema, se puede alcanzar algun tipo
enormes beneficios para la industria biofarmacéutica, y ademas de consenso y politica mundial razonables para ofrecer

estimulan las actividades de investigacion y de cabildeo de los medicamentos contra el cancer asequibles y equitativos que
fmanmgdores pL,Jb_|ICOS, organizaciones de pacientes, N proporcionen sistematicamente beneficios clinicamente
comunidades clinicas y cientificas y los ecosistemas politicos significativos.

federales. El desajuste entre el precio, la asequibilidad y el valor
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Cartas de advertencia de la FDA: polémica en un instituto psiquiatrico - Dos cartas, una dirigida a un psiquiatra, tras el
suicidio de un participante en un ensayo. (FDA Warning Letters Detail Controversy at Psychiatric Institute — Two letters - one to a
psychiatrist - follow reports of a trial participant's suicide)

Jennifer Henderson
MedPage Today, 2 de abril de 2024
https://www.medpagetoday.com/special-reports/features/109469

Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos; Ensayos Clinicos 2024; 27 (2)

Tags: fraude en la investigacion, violacion de los derechos de los
participantes en ensayos clinicos, ensayos clinicos en psiquiatria,
desempefio del CEI, eventos adversos en ensayos clinicos en
psiquiatria, subreporte de eventos adversos, deficiencias en la
implementacion de ensayos clinicos

La FDA ha enviado un par de cartas de advertencia al Instituto
Psiquiatrico del Estado de Nueva York y a un médico-
investigador que trabajaba alli.

Las cartas se refieren a la proteccion de los sujetos humanos, y
siguen de cerca la controversia que rodea la investigacion que
habia dirigido el psiquiatra Bret Rutherford, MD.

Se habia informado previamente que un participante en un
ensayo clinico para determinar si la levodopa, el medicamento
contra el Parkinson, también sirve para tratar la depresién se
suicidd [1], y posteriormente se suspendio el ensayo.

Ahora, las cartas de advertencia de la FDA han aportado
informacion sobre las inspecciones que realizé la agencia al
comité de ética en investigacién (en EE UU se conocen como
IRB) del instituto psiquiatrico y al centro de investigacion clinica
de Rutherford.

Al dirigirse al Instituto Psiquiatrico del estado de Nueva York
[2], que forma parte del Departamento de Psiquiatria de la
Universidad de Columbia, en la ciudad de Nueva York, los
funcionarios de la FDA indicaron que el CEI del centro no
cumplia los requisitos legales que rigen la proteccion de los seres
humanos.

Segun la carta, el CEI no prepar6, mantuvo ni siguio
procedimientos escritos para asegurar la pronta presentacion de
informes, incluyendo los informes que hay que entregar a los
funcionarios institucionales correspondientes y a la FDA.

Por ejemplo, el 9 de agosto de 2021, en una reunion, el CEI
determind que un evento adverso grave de muerte por suicidio
era un problema imprevisto que implicaba riesgos para los seres
humanos. Sin embargo, el CEI no lo informé a la FDA.

Otros casos que no se informaron a la agencia fueron: el 7 de
febrero de 2022, el CEI revis6 y debatio un incumplimiento
grave por parte de un investigador, quién redujo la dosis de la
medicacion desviandose de lo que decia el protocolo aprobado
por el CEI, afadia la carta. Y el 11 de julio de 2022, el CEI
determiné que el hecho de que un investigador no reportara un
evento adverso grave al CEl, no estableciera o documentara
consistentemente la elegibilidad de los participantes y no
realizara todas las evaluaciones requeridas, constituia un
incumplimiento grave y sostenido.

Ademas, el CEI no reviso la propuesta de investigacion durante
las reuniones convocadas en las que estuvieron presentes la
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mayoria de sus miembros, y que incluyeron como minimo a un
miembro preocupado especialmente por los aspectos no
cientificos, continta la carta.

Los funcionarios de la FDA escribieron en la carta de la agencia
a Rutherford [3], que el psiquiatra no pudo garantizar que la
investigacidn clinica se llevara a cabo de acuerdo con un plan
institucional.

Aunque la carta que se hizo pablica omitia identificadores
especificos, se sefialaba que, en el momento de hacer el cribado,
varios de los sujetos inscritos estaban en tratamiento con
antidepresivos y no se sometieron a los requisitos del protocolo:
reduccion de la medicacion y un periodo de lavado.

En concreto, segun la carta, los sujetos no dejaron de tomar los
antidepresivos durante cinco semividas de eliminacion o dos
semanas (lo que fuera mas largo) antes de su aleatorizacion.

En Gltima instancia, la FDA sefial6 en ambas cartas que éstas no
pretendian ser una lista exhaustiva de deficiencias.

Segun los documentos, el Instituto Psiquiatrico del estado de
Nueva York y Rutherford disponian de 15 dias habiles a partir de
la recepcidn de las respectivas cartas para notificar a la FDA las
medidas que hubieran adoptado o tuvieran previsto adoptar en
relacion con las infracciones. De no abordar el asunto, se podrian
adoptar medidas reglamentarias.

Un portavoz del instituto psiquiatrico escribié un correo
electrénico a MedPage en el que hacia las siguientes
observaciones: "El Instituto Psiquiatrico del Estado de Nueva
York esta plenamente comprometido con la proteccién de la
salud y la seguridad de todos los participantes en los programas.
Aungue no podemos hacer comentarios sobre una revision en
curso, seguiremos trabajando con la FDA en relacién con este
asunto."

Por su parte, Rutherford ya no es miembro del departamento de
psiquiatria de Columbia ni trabaja en el Instituto Psiquiatrico del
estado de Nueva York. No respondi6 inmediatamente a la
solicitud de comentarios de MedPage Today.
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Sangre contaminada en el Reino Unido: el primer ministro se disculpa
Aurelien Breeden
New York Times, 21 de mayo de 2024
https://www.nytimes.com/es/2024/05/21/espanol/reino-unido-informe-sangre-contaminada.html

Una investigacion de casi seis afios descubri6 que gran parte de
la muerte de unas 3000 personas y la infeccion de otras mas de
30.000 con distintos virus podrian haberse evitado.

El primer ministro britanico, Rishi Sunak, present6 el lunes una
contundente disculpa a las victimas y familiares de uno de los
peores fracasos sanitarios del pais, después de que un demoledor
informe revelara que las contaminaciones sanguineas que
mataron a 3000 personas e infectaron a otras méas de 30.000
podrian haberse evitado en gran medida.

“Este es un dia de vergiienza para el estado britanico”, dijo
Sunak a los legisladores en la Camara de los Comunes, donde
present6 una “disculpa sincera e inequivoca” por lo que califico
de fallos reiterados de los funcionarios britanicos.

“Lo siento de verdad”, dijo, pocas horas después de la
publicacién de un informe [1] largamente esperado que
identificaba un “catalogo de fallos” a lo largo de dos décadas por
parte de funcionarios gubernamentales y médicos britanicos, la
mayoria de ellos errores evitables que luego fueron encubiertos.

El informe de 2000 péaginas es el producto de una investigacién
de casi seis afios que el gobierno britanico ordend en 2017 tras
décadas de presion de las victimas y sus familias [2].

“El informe de hoy muestra un fracaso moral de décadas en el
corazon de nuestra vida nacional”, dijo Sunak. “En todos los
niveles, las personas y las instituciones en las que depositamos
nuestra confianza fallaron de la manera més desgarradora y
devastadora”.

Prometi6 que el gobierno pagaria una “indemnizacion integral” a
los infectados y a sus familias, pero dijo que los detalles de esos
planes se darian a conocer el martes. También prometié que el
gobierno estudiaria las “amplias recomendaciones” del informe
para evitar que se repitan los fallos.

El gobierno britanico habia acordado en 2022 distribuir a cada
victima un pago provisional de £100.000 libras, unos
US$127.000.

El informe independiente pone en el punto de mira al Servicio
Nacional de Salud britanico, identificando “fallos sistémicos,
colectivos e individuales” por parte de las autoridades cuando
decenas de miles de personas fueron infectadas por transfusiones
de sangre contaminada o productos sanguineos contaminados
desde los afios 70 hasta principios de los 90. Las autoridades de
la época y los sucesivos gobiernos se negaron a reconocer sos
fallos, segun el informe.

“Para salvar las apariencias y ahorrar gastos, se ha ocultado gran
parte de la verdad”, afirma el informe.
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Segun el informe, mas de 26.000 personas contrajeron hepatitis
C a través de transfusiones de sangre entre 1970 y 1991. Entre
quienes recibieron productos sanguineos contaminados, a unas
1250 personas se les transmitio el VIH, entre ellas unos 380
nifios; otras 5.000 desarrollaron una forma crénica de hepatitis C.

“Este desastre no fue un accidente”, dijo Brian Langstaff, exjuez
del Tribunal Supremo que dirigi6 la investigacion, en una
conferencia de prensa en Londres abarrotada de victimas de la
contaminacion y sus familias. Estos vitorearon y aplaudieron
mientras ponia al descubierto lo que, segin él, era una cadena de
fallos atroces de funcionarios de la salud y del gobierno britanico
que “no antepusieron la seguridad de los pacientes”.

“La gente confid en los médicos y el gobierno para mantenerlos a
salvo, y esa confianza fue traicionada”, dijo Langstaff. “El
Servicio Nacional de Salud y los sucesivos gobiernos agravaron
la agonia al negarse a aceptar que se habia hecho mal”.

Las victimas de la contaminacion sanguinea y sus familias
expresaron su alivio por las conclusiones del informe, pero
también su enfado por haber tardado tanto. Algunas victimas
murieron antes de que terminara la investigacion, o incluso antes
de que empezara, al igual que algunos de los funcionarios a

quienes se podria haber exigido responsabilidades.

Andy Evans, un veterano activista que tenia 13 afios cuando
descubrio que una transfusion de sangre para su hemofilia le
habia contagiado el VIH, dijo que se sentia “validado y
reivindicado”.

“Han cuestionado y negado lo que nos pasoé durante
generaciones”, dijo Evans. “Este informe pone fin a eso”.

Algunos de los fallos sefialados en el informe se produjeron antes
de que naciera Sunak, pero Langstaff afirmé que hasta hace poco
los gobiernos habian mostrado una “actitud defensiva
institucional”, restando importancia o negando los errores
cometidos en el pasado, incluso cuando los pacientes infectados
seguian muriendo.

En algunos casos, dijo Langstaff, los documentos fueron
“deliberada e injustamente destruidos para intentar que la verdad
sea mas dificil de revelar”.

La investigacion no estaba facultada para recomendar acciones
penales, y no estaba claro de inmediato si el informe daria lugar a
alguna.

“Si hay pruebas claras y hay una via para ello, entonces es algo
que obviamente el gobierno tendra que abordar”, dijo el lunes
a laradio LBC John Glen, el funcionario del gobierno britanico
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que ha estado a cargo de los asuntos relacionados con la
investigacion sobre la sangre contaminada.

El escandalo tiene sus raices en las décadas de 1970 y 1980,
cuando miles de pacientes estuvieron expuestos a la sangre
contaminada. Algunos necesitaron transfusiones tras accidentes,
intervenciones quirdrgicas o complicaciones durante el parto.

Muchos otros eran pacientes con hemofilia, una enfermedad
genética que impide que la sangre coagule correctamente. En
aquella época, a muchos de ellos se les suministraba un
tratamiento derivado del plasma sanguineo llamado Factor VIII
que proporcionaba la proteina que les faltaba a los pacientes
hemofilicos para que su sangre coagulara.

El tratamiento se realizaba utilizando bancos de plasma de miles
de donantes, lo que significaba que incluso un pequefio nimero
de donaciones contaminadas podia contaminar toda una reserva.
(Mas tarde se desarrollaron proteinas sintéticas del factor de
coagulacion).

El Servicio Nacional de Salud importaba parte del Factor VIII de
Estados Unidos, donde muchas donaciones procedian de presos o
drogadictos a quienes se habia pagado por donar sangre, lo que
aumentaba el riesgo de contaminacion con VIH o hepatitis C.

Durante afios, el gobierno britanico y las autoridades de la salud
insistieron en que las infecciones eran involuntarias, que los
pacientes recibieron la mejor atencion disponible y que la
deteccion de la hepatitis C no podria haberse realizado antes.

Sin embargo, Langstaff afirmé que las autoridades britanicas
ignoraron las primeras sefiales de advertencia —algunas de las
cuales se remontan a la década de 1940— de que las
transfusiones de sangre podian transmitir enfermedades como la
hepatitis. Tampoco examinaron adecuadamente a los donantes de
alto riesgo, no informaron a los pacientes de los riesgos y
tardaron en adoptar las nuevas pruebas que utilizaban otros
paises.

La Organizacién Mundial de la Salud ya habia sefialado en 1952
cémo reducir el riesgo de transmision de la hepatitis a través de
la transfusién de sangre y productos sanguineos, por ejemplo,
seleccionando cuidadosamente a los donantes y evitando grandes
grupos de donantes. Sin embargo, las autoridades britanicas
siguieron muy poco o nada de estos consejos, afiadid.

El informe descubri6 que las autoridades britanicas no
consiguieron un suministro nacional suficiente de concentrados
de Factor VIII a partir del plasma de donantes del Reino Unido vy,
en 1973, autorizaron la importacién de productos sanguineos de
Estados Unidos y de Austria, a pesar de que esos tratamientos “se
consideraban menos seguros que los tratamientos nacionales
actuales para los trastornos hemorragicos”.

En algunos casos, incluso se utilizo a las victimas en ensayos
médicos sin su consentimiento. En otros, se retrasaron u
ocultaron diagnosticos, lo que llevo a los pacientes a contagiar a
sus parejas sin saberlo.

El grupo de investigacion —compuesto por profesionales del
derecho, investigadores y funcionarios publicos— escucho a

18

Boletin Farmacos; Etica y Derecho 2024; 27 (2)

personas contagiadas y a sus familiares y seres queridos, expertos
médicos y en ética, funcionarios publicos y politicos.

Las victimas y sus familiares habian considerado insuficientes las
anteriores investigaciones y ofertas de indemnizacion. En

2009, un informe independiente [3] concluy6 que la tragedia
podria haberse evitado si se hubieran suspendido las
importaciones de sangre de EE UU, pero no lleg6 a culpar a
médicos ni empresas concretas, y no se llamo a declarar a ningln
funcionario del Departamento de Salud.

En 2015, una investigacién en Escocia [4] dio lugar a una

disculpa de David Cameron, entonces primer ministro, pero la
investigacion fue considerada insatisfactoria por las victimas y
sus familias porque no pudo llamar a testigos fuera de Escocia.

Otros paises, como Estados Unidos [5] y Japdn [6], se han
enfrentado a escandalos similares.

En Francia, varios altos funcionarios de salud fueron condenados
en 1992 [7] por distribuir sangre contaminada, y el entonces
ministro de Salud fue condenado en 1999 por negligencia. Pero
no fue castigado, y otros dos altos funcionarios, entre ellos
Laurent Fabius, entonces primer ministro, fueron absueltos [8].
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Responsabilidades post-ensayo en los ensayos clinicos pragmaticos: Cumplir la promesa de hacer investigacion
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Resumen

Aunque se ha hablado mucho de los compromisos con los
participantes en investigacién cuando se terminan los ensayos
clinicos explicativos, no se han propuesto guias para determinar
lo que se debe hacer al concluir un ensayo clinico pragmatico
(ECP). Sin embargo, en el caso de los ensayos clinicos
pragmaéticos, las responsabilidades posteriores al ensayo
conllevan consideraciones distintas a las que se destacan en las
guias existentes y en estudios previos. Entre ellas se incluyen la
responsabilidad de los sistemas de prestacion de servicios en los
que se realizan los ensayos clinicos pragmaticos, y las decisiones
sobre la implementacion de las intervenciones que hayan
demostrado aportar un beneficio significativo tras su integracién
en los entornos de atencién habituales, o el dejar de hacer
aquellas cosas que no lo consiguen.

En este articulo, presentamos una vision general de los estudios y
guias previas sobre las responsabilidades posteriores al ensayo v,
a continuacion, identificamos los retos que plantean las
responsabilidades posteriores al ensayo para los ensayos clinicos
pragmaticos. Argumentamos que, dado que uno de los
fundamentos clave de los ensayos clinicos pragmaticos es que
pueden facilitar la asimilacion de sus resultados por parte de los
responsables de la toma de decisiones pertinentes, la presuncién
por defecto deberia ser que los resultados de los ensayos clinicos
pragmaticos se incorporaran a los futuros procesos de prestacién
de servicios. EI cumplimiento de esta responsabilidad exigira una
planificacién prospectiva por parte de los investigadores, los
responsables de los sistemas de prestacion de servicios de salud,
los comités de ética en investigacion y los patrocinadores, con el
fin de garantizar que los conocimientos obtenidos a partir de los
ensayos clinicos pragmaéticos influyan, de hecho, en la practica
del mundo real.

Los grandes ensayos prospectivos que usan antidepresivos para trastornos mentales ¢ Son ensayos siembra? Un estudio
descriptivo de ensayos registrados en ClinicalTrials.gov (Are large prospective trials on antidepressants in mental disorders
seeding trials? A descriptive study of trials registered on ClinicalTrials.gov)

Martineau S, Cristea |A, Chevance A, Fanelli D, Naudet F.

BMJ Open. 2023;13(8):062913. doi: 10.1136/bmjopen-2022-062913.
https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC10414101/ (De libre acceso en inglés)
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Resumen

Objetivos. Este estudio descriptivo de ensayos registrados tuvo
como objetivo identificar grandes ensayos clinicos que utilizaron
antidepresivos para trastornos mentales: (1) evaluar la proporcion
de los que podrian etiquetarse como "ensayos siembra" (ensayos
con fines de marketing) y (2) describir sus caracteristicas
metodoldgicas y resultados.

Disefio. Se realizd una busqueda en todos los ensayos registrados
en ClinicalTrials.gov utilizando el nombre del medicamento en
marzo de 2017.

Entorno. Se examinaron todos los ensayos registrados en la base
de datos de Clinical Trials.gov. Recibimos estudios registrados de
gran tamafio y estudios centrados de forma prospectiva en los
efectos de los antidepresivos en los trastornos de salud mental.
Los datos especificos se extrajeron automaticamente y

19

posteriormente se inspeccionaron, corrigieron y completaron a
mano.

Participantes. Se seleccionaron los estudios prospectivos
centrados en los efectos de los antidepresivos en cualquier
trastorno de salud mental que planeaban incluir a 800
participantes o més.

Principales medidas de resultado. Tres miembros del equipo de
investigacion evaluaron de forma independiente las siguientes
caracteristicas de los "ensayos siembra" en cada estudio
registrado: gran nivel de participacion del fabricante del producto
en el disefio del estudio, en el analisis de datos y en los informes
del estudio; una proporcién anormalmente baja de pacientes por
sitio de estudio; exageraciones y/u omisiones de hallazgos
clinicamente relevantes en los resimenes, y conclusiones que se
centraron en criterios de valoracion secundarios y marcadores
indirectos. Los resultados secundarios fueron la exploracion de
un resultado funcional y el suicidio.


https://heraldodemexico.com.mx/mundo/2024/4/28/un-grupo-de-ninos-fueron-utilizados-como-conejillos-de-indias-en-ensayos-clinicos-utilizaron-productos-sanguineos-infectados-598112.html
https://heraldodemexico.com.mx/mundo/2024/4/28/un-grupo-de-ninos-fueron-utilizados-como-conejillos-de-indias-en-ensayos-clinicos-utilizaron-productos-sanguineos-infectados-598112.html
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/pdf/10.1002/lrh2.10413
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10414101/

Resultados. Se identificaron 31 ensayos en la base de datos de
ensayos clinicos. Se publicaron 18/31 (58%). Ocho de estos 18
(44%) estudios fueron identificados como posibles ensayos
siembra. 13/31 (42%) ensayos grandes planearon explorar el
funcionamiento y 5/31 (16%) las tendencias suicidas.

Conclusiones. Cuando se hace investigacion con antidepresivos,
los ensayos de gran tamafio son raros Algunos podrian ser
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“ensayos siembra”. Pocos exploraron el suicidio. Identificar
ensayos siembra a partir de entradas incompletas de datos en los
registros, especialmente cuando casi la mitad de los estudios ain
no estaban publicados, plante6 desafios considerables. El retraso
entre nuestra investigacion y la publicacion limita la solidez de
nuestras conclusiones.

Conducta de la Industria

El modelo de negocio de las grandes farmacéuticas: avaricia corporativa
(Big Pharma’s Business Model: Corporate Greed)
US Senate. Health, Education, Labor, And Pensions Committee Majority Staff Report, 6 de febrero de 2024
https://www.help.senate.gov/imo/media/doc/big_pharmas_business_model_report.pdf (acceso libre en inglés)
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En EE UU, los precios de los medicamentos recetados son, por
mucho, los més altos en el mundo. Mientras uno de cada cuatro
estadounidenses no puede pagar los medicamentos que le
prescribe su médico, 10 empresas farmacéuticas importantes
ganaron mas de US$112.000 millones en 2022: les pagaron a sus
directores ejecutivos exorbitantes montos en diferentes formas de
compensacion e invirtieron miles de millones de dolares en
recompras de acciones y dividendos para enriquecer alin mas a
sus accionistas.

El Comité de Salud, Educacion, Trabajo y Pensiones (Comité
HELP o U.S. Senate Committee on Health, Education, Labor,
and Pensions) del Senado de EE UU reveld como tres
farmacéuticas estadounidenses —Johnson & Johnson, Merck y
Bristol Myers Squibb— se enriquecen a costa de los ciudadanos.

Algunos descubrimientos importantes incluyen:

* La industria farmacéutica es muy lucrativa: empresas como
Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb se embolsan
enormes sumas de dinero.

- En 2022, Johnson & Johnson generd ganancias por
US$17.900 millones, y su CEO obtuvo una compensacion de
US$27,6 millones. Ese mismo afio, la empresa invirtié
US$17,800 millones en recompras de acciones, dividendos y
compensaciones para los ejecutivos. En contraste, se
destinaron tan solo US$14.600 millones para investigacion y
desarrollo (1 + D). En otras palabras, la empresa gast6
US$3.200 millones més para enriquecer a sus ejecutivos y sus
accionistas que para descubrir nuevos tratamientos.

-En 2022, Bristol Myers Squibb gener6 ganancias por
US$6.300 millones, y su anterior CEO obtuvo una
compensacion de US$41,4 millones. Ese mismo afio, la
empresa invirtié US$12.700 millones en recompras de
acciones, dividendos y compensaciones para ejecutivos. En
contraste, se destinaron tan solo US$9.500 millones para
investigacion y desarrollo (I + D). Al igual que Johnson &
Johnson, Bristol Myers Squibb gasté US$3.200 millones mas
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para enriquecer a sus ejecutivos y sus accionistas que para
descubrir nuevos tratamientos.

En 2022, Merck generd ganancias por US$14.500 millones, y su
CEO obtuvo una compensacion de US$52,5 millones. Ese mismo
afio, la empresa invirtiéo mas de US$7.000 millones en
dividendos y compensaciones para ejecutivos, y US$13.600
millones en | + D. Si Keytruda —el medicamento oncolégico de
Merck— fuera una empresa, sus ventas en 2022 competirian con
las de McDonald’s y superarian las ganancias de la cadena
hotelera Marriott.

* El modelo actual de la industria consiste en estafar a los
estadounidenses. Con algunos de sus medicamentos mas
populares, Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb
ganaron mas en EE UU que en todos los demas paises juntos.

- Desde 2016, Johnson & Johnson ha ganado dos veces mas
con la venta de Stelara, el medicamento para la artritis, en EE
UU (US$30.400 millones) que en el resto del mundo
(US$14.900 millones).

-Desde 2015, Merck ha ganado US$43.400 millones con
Keytruda en EE UU, en comparacién con los US$30.000
millones que obtuvo en el resto del mundo.

- Bristol Myers Squibb ha ganado US$34.600 millones con
Eliquis —un anticoagulante— en EE UU, en comparacién
con los US$22.500 millones que obtuvo en el resto del
mundo. Esto significa que, desde su lanzamiento, las ventas
en EE UU representan dos tercios de todas las ventas de
Eliquis en el mundo.

« Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb hacen que
los estadounidenses paguen, por mucho, los precios mas altos del
mundo por los medicamentos recetados. Empiezan fijando
precios exorbitantes para los medicamentos nuevos. Cuando los
pacientes empiezan a depender de estos productos, suben los
precios y los obligan a pagar mas o suspender el tratamiento.

-En 2015, Merck empezé a comercializar Keytruda a un costo
anual de US$147.000 en EE UU y US$132.000 en Alemania.
Ahora, Keytruda cuesta US$89.000 en Alemania, pero en EE
UU cuesta mas del doble: US$191.000.


https://www.help.senate.gov/imo/media/doc/big_pharmas_business_model_report.pdf

-En 2013, Bristol Myers Squibb empez6 a comercializar Eliquis

a un costo anual de US$3.100 en EE UU y solo US$1.000 en
Japdn. El precio de Eliquis en Jap6n descendié a US$900. En
EE UU, Bristol Myers Squibb aumenté el precio del producto
a mas del doble: US$7.100.
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-Con el tiempo, los altos precios de lanzamiento y los aumentos
han generado diferencias impresionantes cuando se compara a
EE UU con el resto del mundo.

Cuadro 1: Costo anual de tratamientos seleccionados

Empresa Tratamiento Enfermedad Costo anual (US$)
Estados Canada Francia Alemania Japon Reino Unido
Unidos
J&I Stelara Artritis 79.000 $20.000 $12.000 $30.000 $14.000 $16.000
Merck Keytruda Cancer $191.000 $112.000  $91.000 $89.000 $44.000 $115.000
BMS Eliquis Riesgo de $7.100 $900 $650 $770 $940 $760
ictus

* Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb no solo
fijan precios mas altos en EE UU que en otros paises. Los
precios también son mas altos que en el pasado.

-De 2004 a 2008, la mediana del precio de lanzamiento de los
medicamentos recetados innovadores de J & J Johnson,

Merck y Bristol Myers Squibb era de US$14.000. Durante los

altimos cinco afios, la mediana del precio de lanzamiento de
los medicamentos de estas tres farmacéuticas fue de
US$238.000.

* Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb tratan de
conservar su poder para decidir los precios usando cualquier
medio posible.

- Estas empresas han construido “marafias” de patentes para
alargar sus monopolios y retrasar la competencia de los
genéricos de bajo costo, seglin una base de datos recopilada
por abogados de patentes llamada el Libro de las Patentes
(the Drug Patent Book).

* Merck presentd 168 patentes para Keytruda. El 64% de esas
patentes se presentaron después de que el medicamento fuera
aprobado por la FDA.

* Johnson & Johnson presentd 57 pacientes para Stelara. E1 79%
de esas patentes se presentaron después de que el medicamento
fuera aprobado por la FDA.

- Estas empresas han desembolsado enormes sumas de dinero
para comprar influencia. Durante los dltimos 20 afios,
Johnson & Johnson, Merck y Bristol Myers Squibb gastaron
mas de US$351 millones en cabildeo y US$34 millones en
contribuciones para campafias. El afio pasado, estas empresas
enviaron casi 200 cabilderos al Congreso.

* El gobierno federal esta empezando a luchar contra la avaricia
de la industria farmacéutica. Por primera vez, Medicare puede
negociar el precio de medicamentos como Eliquis y Stelara.
Ahora también se exige a los fabricantes que paguen
reembolsos a Medicare si sus productos aumentan mas rapido
que el ritmo de la inflacion; pero se debe hacer mucho mas para
que los estadounidenses puedan acceder a medicamentos con
precios asequibles.

NUEVO INFORME: En 2023, las codiciosas farmacéuticas se embolsaron US$684.000 millones e invirtieron US$106.000 para

recompensar a sus accionistas
(NEW REPORT: In 2023, Greedy Drug Companies Raked in $684 Billion and Spent $106 Billion Rewarding Shareholders)
Protect Our Care, February 28, 2024
https://www.protectourcare.org/new-report-in-2023-greedy-drug-companies-raked-in-684-billion-and-spent-106-billion-rewarding-

shareholders/
https://www.protectourcare.org/wp-content/uploads/2024/02/greedwatch2023.pdf (de libre acceso en inglés)
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Protect Our Care publicara un nuevo informe en el que describe
las altisimas ganancias de las farmacéuticas que siguen
cobrandole a los pacientes precios inasequibles. El informe
descubrio que, en 2023, 16 de las empresas farmacéuticas mas
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importantes se embolsaron US$684.000 millones e invirtieron
US$106.000 millones para recompensar a los accionistas. Se ha
permitido durante demasiado tiempo que las farmacéuticas fijen
precios a voluntad: han exprimido a los pacientes hasta el punto
en el que 1 de cada 3 estadounidenses afirman que cortan las
pildoras o se saltan dosis porque no pueden costear sus
medicamentos.


https://www.protectourcare.org/new-report-in-2023-greedy-drug-companies-raked-in-684-billion-and-spent-106-billion-rewarding-shareholders/
https://www.protectourcare.org/new-report-in-2023-greedy-drug-companies-raked-in-684-billion-and-spent-106-billion-rewarding-shareholders/
https://www.protectourcare.org/wp-content/uploads/2024/02/greedwatch2023.pdf

“La avaricia de las farmacéuticas no hace mas que empeorar”,
afirma Leslie Dach, directora de Protect Our Care. “Los adultos
mayores de nuestro pais dependen de los ahorros de la Ley de
Reduccidn de la Inflacién (Inflation Reduction Act) para no tener
que elegir entre comprar sus medicamentos o llenar la nevera. En
el pais mas acaudalado del mundo, nadie deberia tener que cortar
pildoras o saltar dosis. Es reprobable que las grandes
farmacéuticas y los republicanos MAGA (por Make America
Great Again o “Hagamos a EE UU grande otra vez”) sigan
poniendo las ganancias por encima de las personas y sigan
trabajando para bloguear las negociaciones en los tribunales y
destrozar el programa en el Congreso”.

Muchos de los fabricantes de medicamentos que se destacan en
el informe son las mismas empresas que ahora estan en los
tribunales para impedir que Medicare pueda negociar los precios
de los medicamentos bajo la Ley de Reduccién de la Inflacién.
Las farmacéuticas también han estado trabajando entre bastidores
con los legisladores republicanos para derogar todas las
disposiciones de esta Ley que harian que los medicamentos de
venta con receta fueran méas asequibles para millones de adultos
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mayores. Las grandes farmacéuticas afirman que la nueva ley
para bajar los precios de los medicamentos perjudicara a los
pacientes, pero, en realidad, les dicen lo opuesto a los inversores,
y gastan miles de millones para recompensarlos mediante
recompras de acciones y dividendos; les pagan millones a sus
ejecutivos y gastan millones en cabildeo para mantener los
precios altos.

Puntos clave
e Seguimos los informes de ganancias de 2023 de 16
farmacéuticas.
o Estas 16 farmacéuticas informaron ganancias globales por
US$684.100 millones y han anunciado pagos por dividendos y
recompras de acciones por un total de US$105.900 millones.
Las siete empresas que cotizan en bolsa y que en este momento
demandan a Medicare para impedirle negociar precios mas
bajos informaron US$343.000 millones en ganancias. Esas
mismas empresas informaron compensaciones para los
accionistas en forma de recompra de acciones y dividendos por
un total de US$53.000 millones.

Las empresas de genéricos. La nueva guerra por los medicamentos genéricos (The New War Over Generic Drugs)
Helen Santoro
The Lever, 5 de abril de 2024
https://www.levernews.com/the-new-war-over-generic-drugs/?utm_source=newsletter-

email&utm_medium=link&utm_campaign=newsletter-article
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¢ Por qué los fabricantes de genéricos se oponen a un plan que les
permitiria hacer mas medicamentos?

Mientras el precio de los medicamentos recetados aumenta, los
genéricos ayudan a los consumidores a ahorrar dinero. Si bien los
genéricos tienen los mismos principios activos que los
medicamentos de marca y producen el mismo efecto clinico, su
precio suele ser un 85% maés bajo [1].

Sin embargo, la industria de los genéricos se esta oponiendo a
una iniciativa del gobierno que intenta reducir el costo de
medicamentos que pueden salvar vidas, a pesar de que el plan se
centra en que puedan fabricar mas genéricos. En los archivos del
gobierno que reviso The Lever, los fabricantes de genéricos
insisten en que la iniciativa amenaza sus derechos de monopolio
(que les permiten inflar sus ganancias y mantener el precio de los
genéricos altos de manera arbitraria).

La industria también teme que la iniciativa permita que el
gobierno federal fabrique medicamentos por su cuenta —algo
que se ha propuesto en el Congreso y que ya se implementé en
California y en otros paises—.

Este rechazo de la industria surge después de que la
administracion Biden [2] el afio pasado, en un intento por bajar
los altisimos precios de los medicamentos recetados, prestara
atencion [3] a los productos financiados por el contribuyente.
Bajo la autoridad que le confiere una antigua ley federal Ilamada
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Ley Bayh-Dole, las agencias del gobierno pueden “intervenir” y
autorizar que los fabricantes de genéricos comercialicen
medicamentos patentados a un precio mas bajo si el titular
original de la patente no comercializa esos medicamentos
financiados con fondos publicos en “términos razonables”.

En respuesta al borrador del marco de trabajo [4] para ejercer
esta autoridad, la Asociacion de Medicamentos Accesibles
(Association of Accessible Medicines) —que representa a los
fabricantes y a los distribuidores de los genéricos de venta con
receta— afirmé [5] que la propuesta “pone en riesgo el
importante papel que desempefian los genéricos y los
biosimilares para garantizar la asequibilidad y la disponibilidad
de los medicamentos”.

En el comentario que publicé el 6 de febrero, el grupo de
cabildeo de la industria de genéricos replicé los argumentos de
las grandes farmacéuticas y de las firmas de capitales de riesgo
[6]: afirmd que usar el derecho a intervenir (march-in rights) baja
los precios de los medicamentos, pero obstaculiza la innovacién
[7], por lo que afecta a los pacientes y “retrasa el acceso a
medicamentos de bajo costo”.

Fred Ledley, profesor de Ciencias Naturales y Aplicadas de la
Universidad de Bentley y experto en precios de medicamentos,
opina que estas afirmaciones son pistas falsas que distraen la
atencion del objetivo real de la industria de los genéricos: quieren
proteger sus ganancias.

En un correo electronico que envio6 a The Lever, Ledley escribio:
“En este contexto, imagino que la verdadera razon por la que los
principales fabricantes de genéricos se oponen al derecho a
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intervenir (sin importar lo que digan) tiene poco que ver con la
[Ley Bayh-Dole] y surge, mas bien, de que podria amenazar su
mercado”.

En respuesta a la solicitud de comentario, un portavoz de la
Asociacion de Medicamentos Accesibles escribié lo siguiente en
un correo electrénico: “Inyectar en el mercado la incertidumbre
que acarrea el derecho a intervenir en un momento en el que los
fabricantes de genéricos estan luchando por seguir en el negocio
es malo tanto para los pacientes como para los genéricos...El
derecho a intervenir marcaria el inicio de un futuro incierto”.

Una nueva figura que se opone al derecho a intervenir

La premisa detras del derecho a intervenir es la siguiente: Dado
que los contribuyentes estadounidenses invirtieron en la creacion
de medicamentos recetados, deberian poder comprarlos a un
precio razonable.

Segun la Comision Federal de Comercio, que hace valer las leyes
antimonopolio y las de proteccion de los consumidores, “las
farmacéuticas reciben cientos de miles de millones de délares de
los contribuyentes para invertirlos en I + D... El derecho a
intervenir es un control esencial para garantizar que el pablico
puede acceder a las creaciones financiadas con dinero de los
contribuyentes y a precios asequibles [8]”.

Entre 2017 y 2021, los Institutos Nacionales de Salud (NIH) —la
agencia principal de EE UU que se encarga de la investigacion
biomédica y de salud publica— invirti6 US$97.000 millones en
investigacion basica y US$28.000 millones en ensayos clinicos
[9] y actividades relacionadas, todas ellas pasos cruciales en el
desarrollo de medicamentos.

El gobierno también desembolsé US$11.700 millones [10] para
la investigacion de 10 medicamentos, sujetos en este momento a
novedosas negociaciones de precios con Medicare.

Ahora, por primera vez desde que se les confirié esa autoridad
hace 44 afios, los reguladores estan considerando aplicar el
derecho a intervenir para que los medicamentos sean asequibles.
Sin embargo, el plan enfrenta la oposicion férrea de las industrias
que estan ganando miles de millones de délares con
medicamentos que salvan la vida y que se venden a precios
sobrevaluados. En este grupo estan los gigantes farmacéuticos,
empresas importantes [11] y firmas de Wall Street [12].

La industria de los genéricos es la Gltima en unirse a los
opositores. El objetivo de los genéricos es reducir los costos de la
atencidén médica ofreciendo a millones de personas los
medicamentos que necesitan. Segun las cifras estimadas por la
FDA de EE UU, el 91% de todos los medicamentos que se
prescriben en el pais son genéricos. A la fecha, la FDA ha
aprobado mas de 32.000 genéricos [13].

Si bien son menos costosos que los medicamentos de marca, los
genéricos reportan grandes ganancias a sus fabricantes. En 2022,
el tamafio del mercado mundial de los genéricos se valord en
US$412.000 millones. Se espera que, para 2030, la industria
alcance los US$613.000 millones [14].

Gracias a los intermediarios de las farmacéuticas [15], que
obtienen beneficios de los precios mas elevados, incluso los
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precios al pablico de los genéricos estan inflados, y obligan a los
consumidores estadounidenses a pagar de mas [16].

En el pasado, los fabricantes se han puesto de acuerdo para fijar
los precios de diferentes genéricos —una practica
anticompetitiva mediante la cual los fabricantes se ponen de
acuerdo para vender su producto a un precio especifico— lo que
aumenta el costo para los programas federales de atencién
médica y sus beneficiarios. En 2021, tres fabricantes de
genéricos acordaron pagar US$447 millones por esta practica
[17], y el afio pasado, se sanciond a otros dos fabricantes [18] por
alterar el precio de un medicamento contra el colesterol de uso
muy frecuente, entre otros medicamentos.

Entre 2016 y 2018 hubo una presunta conspiracion para alterar el
precio de genéricos, que involucrd al menos a 16 empresas y 300
medicamentos. Un investigador la tildé de ser [19]
“probablemente el cartel mas grande en la historia de EE UU”.

“Cada vez menos incentivos para los fabricantes de
genéricos”

Si se toma en cuenta que los motivan las ganancias, parece
contradictorio que la industria de los genéricos se oponga a las
medidas que les concederian mas licencias de patentes de
medicamentos de marca. Sin embargo, los fabricantes de
genéricos tal vez se oponen al derecho a intervenir porque
pondria en riesgo un derecho que otorga una norma del gobierno:
permite que el primer fabricante de un genérico disfrute de
exclusividad en el mercado antes de tener competencia.

Segun el comentario que envio la Asociacion de Medicamentos
Accesibles sobre el marco de trabajo del derecho a intervenir,
este periodo de exclusividad de 180 dias es el “incentivo mas
importante para que los desarrolladores de genéricos impugnen
las patentes de los medicamentos de marca”. “Debilitar la
exclusividad —ya sea la de uno o varios medicamentos— podria
retrasar el acceso a genéricos baratos, que son la Gnica solucion
comprobada para el problema de los precios altos”, escribio el
portavoz del grupo de cabildeo en el correo electrénico que envio
a The Lever.

En 1984, la Ley Hatch-Waxman [20] agiliz6 el proceso del
desarrollo de genéricos para alentar la produccion de otros
medicamentos a precios mas bajos. También otorgd al primer
fabricante de la version genérica de un medicamento un periodo
de exclusividad de 180 dias, durante el cual no entrarian al
mercado otros fabricantes de genéricos.

Este periodo de exclusividad puede ser lucrativo para los
fabricantes: durante ese plazo de seis meses, los fabricantes de
genéricos no enfrentan la presion de la competencia, por lo que
no necesitan bajar el precio de sus medicamentos y pueden
venderlos a un precio solo 10% o 15% mas bajo al del
medicamento de marca original [21]. La FDA estima que,
cuando aparecen los competidores, los precios bajan
considerablemente [22].

“La industria de los genéricos defiende ferozmente el periodo de
exclusividad de 180 dias, durante el cual los fabricantes obtienen
mas ganancias que cuando existe mas competencia”, afirma

Steve Knievel —experto en politicas que afectan el precio de los
medicamentos— de Public Citizen, una organizacion de defensa



de los consumidores que esta abiertamente a favor del derecho a
intervenir [23].

Por lo general, los fabricantes de genéricos se apresuran para
obtener este periodo de exclusividad siendo los primeros en
solicitar a la FDA que les permita fabricar y comercializar un
genérico certificando que la patente del medicamento de marca
“no es valida, no se puede hacer valer o que el genérico no la
infringe” [24]. Las farmacéuticas de genéricos suelen impugnar
las patentes cuando el periodo de proteccidon de la patente esta a
punto de terminar [25].

Sin embargo, la autoridad del gobierno para ejercer el derecho a
intervenir le permite otorgar licencias de medicamentos
patentados a los fabricantes de genéricos que elija. La Asociacion
de Medicamentos Accesibles afirma que esto desincentivaria a
los fabricantes de litigar las patentes de los medicamentos de
marca, ya que el gobierno otorgaria licencias a varios fabricantes
a la vez y eso eliminaria cualquier posible beneficio de
exclusividad.

“Los primeros solicitantes habran invertido una cantidad
considerable de tiempo y esfuerzo litigando las patentes, y todo
para perder su exclusividad”, escribid en su comentario el grupo
de cabildeo. “Al disminuir los incentivos para los fabricantes de
genéricos, el derecho a intervenir podria provocar que se litiguen
menos patentes y retrasaria el acceso a medicamentos a bajo
precio”. Sin embargo, segiin Knievel, los fabricantes de
genéricos exageran mucho sus temores de perder la ventana de
exclusividad.

Knievel afirma que, debido a como se ha redactado el derecho a
intervenir, es muy poco probable que el gobierno otorgue la
licencia de una patente a un fabricante de genéricos. Los
fabricantes aln gozarian del periodo de exclusividad de seis
meses para la gran mayoria de los genéricos, es decir que dejar
de litigar las patentes de medicamentos de marca de manera
generalizada seria una mala decision comercial.

El derecho a intervenir solo se puede aplicar a los medicamentos
financiados con fondos publicos. Si bien casi todos los
medicamentos en EE UU cumplen con ese requisito [26], los
reguladores del gobierno solo pueden impulsar la creacion de
versiones genéricas [27] si descubren que el fabricante original
no esta cumpliendo con al menos una de las siguientes cuatro
obligaciones:

e No esta haciendo todo lo posible por “alcanzar la aplicacion
practica” del medicamento, es decir, el medicamento no esta
disponible al pablico en términos razonables [28].

e No logra satisfacer las necesidades médicas o de seguridad.
e No cumple con las regulaciones adicionales disefiadas para
garantizar que el medicamento esta disponible para cualquiera

que lo necesite.

e No esta haciendo todo lo posible para garantizar que el
medicamento se fabrique en EE UU.

Usando las disposiciones de la Ley Bayh-Dole, Ledley de la
Universidad de Bentley analiz6 todos los medicamentos
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aprobados por la FDA de 2010 a 2019 y descubri6 que el derecho
a intervenir no se puede aplicar a mas del 99% de los
medicamentos [29].

Temor a que el gobierno se involucre en fabricacion

Otro argumento que esgrime la Asociacion de Medicamentos
Accesibles es que el derecho a intervenir “abre la puerta a que el
gobierno se encargue de la fabricacion”. Esto, a su vez,
“desincentivaria considerablemente” a los fabricantes de
genéricos, que no crearian nuevos medicamentos para el
mercado, lo que, a su vez, “finalmente provocaria escasez de
medicamentos si, por ejemplo, el gobierno no lograra abastecer
el mercado debidamente” con genéricos, segun lo que opinaron
en su comentario [30].

No es la primera vez que se menciona la idea de que el gobierno
fabrique los medicamentos.

En 2018, la senadora Elizabeth Warren (D-MA) present6 un
proyecto para autorizar la fabricacidn publica de medicamentos a
bajo costo después de que, al parecer, los fabricantes de
genéricos se hubieran unido para fijar los precios de los
medicamentos [31].

Tres afios después, el Departamento de Defensa le adjudicé un
contrato multimillonario [32] a un fabricante para producir tres
medicamentos para tratar la covid-19. Y, el afio pasado,
California firm6 un contrato a 10 afios con un fabricante para
crear la primera linea de insulina de ese estado [33] y asi bajar el
costo del medicamento —es el primer estado que lo hace—.

Otros paises, como China, India y Suecia, también trabajan con
farmacéuticas publicas que producen medicamentos esenciales
[34].

Sin embargo, Knievel no cree que el gobierno utilice su
autoridad para ejercer el derecho a intervenir e involucrarse en
una gran produccion de medicamentos en el sector publico.

“La idea de que el gobierno se haria cargo de la fabricacion de
medicamentos es francamente absurda”, afirmé. “La produccion
farmacéutica publica cumple un papel importante para garantizar
un suministro confiable de medicamentos importantes, pero las
solicitudes de que se utilice el derecho a intervenir no tienen
nada que ver con esto”.

Ledley coincidié con esta afirmacion.

“No existen motivos para creer que el gobierno pueda fabricar
productos con més eficiencia que la industria, y lo Gltimo que los
pacientes necesitan es que el suministro de medicamentos se
vuelva rehén de las politicas sobre los gastos del gobierno”,
escribié en un correo electronico a The Lever. “Aunque la idea de
que el gobierno produzca medicamentos e impida asi que
algunos miembros de la sociedad obtengan ganancias con la
enfermedad de otros suena bien, en la préctica el gobierno
terceriza casi toda su produccion”.

A pesar de que el gobierno no tiene mucha autoridad para obligar
a que se produzcan versiones genéricas mas baratas de los
medicamentos, Knievel opina que el plan para utilizar el derecho
a intervenir y bajar los precios sigue siendo muy importante.



“No queremos sobreestimar su alcance. Sin embargo, estos
derechos son muy importantes”, comento. “Hay miles de
pacientes y miles de millones de délares en juego, incluso si
estos derechos tienen una aplicacion relativamente limitada”.

Se refirid a Xtandi, el medicamento para tratar el cancer de
prostata [35] que desarrollaron los investigadores de una
universidad publica con fondos del gobierno y que, sin embargo,
en enero de 2022 tenia un precio al por mayor de US$189.900
por afio [36].

Aunque se desconoce si la oposicion de la industria de los
genéricos afectarda la lucha para que el gobierno ejerza el derecho
a intervenir, Knievel habla con esperanza.

Afirma: “Creo que la oposicion de los grupos de la industria... y
de otros no impedira que la administracion use estos derechos
cuando los consideren necesarios y apropiados para reparar el
abuso relacionado a una invencion financiada por el gobierno”.
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Un nuevo informe revela que los estadounidenses financiaron el
desarrollo de los diez medicamentos que se van a negociar con el
programa Medicare. Sin embargo, las grandes empresas
farmacéuticas siguen queriendo que los precios de estos
medicamentos, desarrollados con fondos pablicos, se mantengan
elevados.

Mientras el gobierno inicia las primeras negociaciones de precios
para un grupo de medicamentos bajo Medicare, la industria
farmacéutica ha lanzado un ataque legal y de relaciones publicas
contra este débil intento de regular los precios descontrolados de
los medicamentos para los mas vulnerables del pais [1, 2]. Las
grandes empresas farmacéuticas sostienen que el gobierno no
tiene por qué fijar los precios de los medicamentos que
desarrollan las empresas privadas [3].

Pero el gobierno, y por tanto los contribuyentes, subvencionan en
gran medida el desarrollo de farmacos en este pais. Ahora, un
nuevo informe revela que los estadounidenses financiaron el
desarrollo de los diez medicamentos cuyos precios se van a
negociar, pagando un total de US$11.700 millones para su
investigacion. Tan solo en 2022, las grandes empresas
farmacéuticas ganaron US$70.000 millones vendiendo esos
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mismos medicamentos, y ahora quieren mantener sus precios por
las nubes.

Segun el nuevo estudio del Centro para la Integracién de la
Ciencia y la Industria de la Universidad de Bentley, que ain no
se ha publicado, los diez medicamentos de venta con receta
seleccionados recibieron entre US$227 y US$6.500 millones en
fondos de los NIH (Institutos Nacionales de Salud o National
Institutes of Health) del gobierno, para realizar investigaciones
tempranas cruciales [4].

"Cuando el contribuyente promedio paga el medicamento, no
solo se trata de lo que paga en la farmacia", afirma Fred Ledley,
profesor de Ciencias Naturales y Aplicadas de Bentley y autor
principal del estudio.

Estos medicamentos, que estan cubiertos por el plan de
beneficios de medicamentos de venta con receta de Medicare, los
consumen 7,7 millones de afiliados (la mayoria de ellos personas
mayores) para tratar enfermedades como coédgulos sanguineos,
insuficiencia cardiaca, diabetes, enfermedades autoinmunes y
enfermedad renal cronica. En 2022, los pacientes de Medicare
gastaron US$3.400 millones de su bolsillo en estos
medicamentos [5], una cifra que aument6 un 116% en un periodo
de cuatro afios.
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Entre 2018 y 2022, los gastos de bolsillo de los afiliados a
Medicare aumentaron en nueve de los diez medicamentos. El
gasto de bolsillo promedio al afio en Stelara, un medicamento
inyectable que se utiliza para tratar enfermedades autoinmunes,
fue el que méas aumento, de US$709 por afiliado a US$2.058.
Para los pacientes estadounidenses que no estan afiliados a
Medicare, Stelara puede ser considerablemente mas caro,
especialmente porque los fabricantes de medicamentos cobran
precios mucho més altos en este pais que en otros lugares [6]. Un
informe de 2019 revel6 que el precio regular de Stelara era de
US$16.600 por dosis en EE UU [7], en comparacion con el
precio en el Reino Unido, que es de US$2.900 por dosis.

Segun el nuevo informe de la Universidad de Bentley, la
subsidiaria de Johnson & Johnson recibié US$6.500 millones en
fondos de los contribuyentes para el desarrollo de Stelara; con
mucho, la mayor cantidad de todos los medicamentos que se
someten a negociaciones de precios.

El gasto total de Medicare para pagar el uso de estos
medicamentos vitales por parte de los afiliados se duplic6 con
creces [8], ya que pasé de unos US$20.000 millones en 2018 a
US$50.500 millones en 2023. El pago de estos medicamentos en
particular representé aproximadamente el 20% de todo el gasto
de Medicare en medicamentos de venta con receta, entre el
verano de 2022 y la primavera de 2023.

La asociacidn de Investigadores y Productores Farmacéuticos de
América (PhRMA o Pharmaceutical Research and
Manufacturers of America) —el principal grupo de cabildeo de
la industria farmacéutica— dijo que no podia hacer comentarios
sobre los detalles de un estudio que no habia revisado.

Sarah Ryan, responsable de asuntos publicos de PhARMA, afiadié
en un correo electrénico que “aunque los NIH desempefian un
papel crucial en fomentar la investigacion bésica, las
contribuciones de la industria privada, tanto financieras como
técnicas, son fundamentales para convertir los descubrimientos
en tratamientos plenamente desarrollados para los pacientes.
Existe un amplio corpus de investigaciones que documentan la
naturaleza de estos roles complementarios, que demuestran de
forma contundente que el sector privado invierte mucho masy
asume muchos mas riesgos en el desarrollo de farmacos que el
gobierno".

Una vez que concluyan las negociaciones con los fabricantes de
medicamentos, los Centros de Servicios de Medicare y Medicaid,
que supervisan todos los programas federales de salud,
publicaran los precios de los medicamentos acordados a mas
tardar el 1 de septiembre de 2024, y los nuevos precios entraran
en vigor a partir del 1 de enero de 2026.

Investigacion bésica esencial

El aumento en los precios de los medicamentos de venta con
receta es un problema critico en el sistema de salud
estadounidense. Entre 2008 y 2021, los precios de lanzamiento
de los nuevos medicamentos aumentaron un 20% al afio [9], lo
que obligd a 18 millones de estadounidenses a prescindir de sus
dosis esenciales, segin una encuesta que realiz6 la empresa
Gallup en 2021, entre adultos de todo el pais [10].
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Los precios elevados son especialmente perjudiciales para las
familias de ingresos mas bajos. De los encuestados que ganan
menos de US$48.000 al afio, el 18% declar6 que ellos o alguien
en su familia se habia saltado una dosis para ahorrar dinero. Méas
de 5 millones de beneficiarios de Medicare tienen dificultades
para pagar sus recetas, sobre todo los que no reciben subsidios
por bajos ingresos que reduzcan su gasto de bolsillo [11].
Ademas, los afiliados de raza negra y los latinos notifican
problemas en relacion con la asequibilidad, entre 1,5y 2 veces
mas que los de raza blanca [12].

En afios anteriores, el gobierno federal no tenia poder para
negociar los precios de los medicamentos de Medicare con los
fabricantes farmacéuticos. Pero eso cambié gracias a la Ley de
Reduccidn de la Inflacién [13], firmada por el presidente Joe
Biden en 2022, la cual permite negociar los precios de los
medicamentos para el programa Medicare e incluye otras
medidas de reduccidn de precios en el sector farmacéutico. La
legislacion ya ha limitado el gasto de bolsillo en insulina a
US$35 al mes para los beneficiarios de Medicare [14]. Medicare
ird ampliando sus negociaciones de precios hasta cubrir ochenta
medicamentos en 2030, y se calcula que para 2031 la ley habra
ahorrado al gobierno US$237.000 millones [15].

Tras el anuncio por parte del gobierno de los precios de salida de
los diez primeros medicamentos que se van a negociar [16], un
analisis que realiz6 el Centro para el Progreso Estadounidense
(Center for American Progress), un grupo de defensa de la
politica pablica, concluyd que el proceso podria reducir los
precios de los medicamentos hasta en US$6.500 al mes [17].

Mientras las empresas farmacéuticas lanzaban su ofensiva contra
estas negociaciones de precios, un informe publicado por el
Departamento de Salud y Servicios Humanos de EE UU el
pasado diciembre reveld que, de los diez medicamentos
seleccionados, siete recibieron algun tipo de apoyo federal para
su investigacion y desarrollo [18].

Pero el nuevo informe del Centro para la Integracion de la
Cienciay la Industria (Center for Integration of Science and
Industry) profundiza mas y constata que los diez farmacos
recibieron financiacion del gobierno federal. Esto se debe a que,
mientras que el informe del gobierno solo se centrd en el dinero
destinado a la investigacion aplicada, es decir, los esfuerzos para
desarrollar un farmaco concreto, Ledley y sus colegas también
analizaron la financiacion para la ciencia basica —la
investigacion temprana clave que identifica un objetivo
biol6gico, como una proteina o un gen, que puede estar
relacionado con una enfermedad y representa el primer paso en el
desarrollo de un farmaco—.

"Cuando la mayoria de las personas analizan lo que paga el
gobierno, solo se fijan en la ciencia aplicada", dijo Ledley.

Segun un estudio realizado en 2018 [19], la ciencia basica es
crucial para el desarrollo de la medicina transformadora. Los
investigadores analizaron veintiocho medicamentos importantes
aprobados por la FDA, entre 1985 y 2009, y descubrieron que el
origen del 80% de ellos se remontaba a investigaciones basicas
que buscaban comprender un proceso bioldgico o una
enfermedad.



Segun el estudio de la Universidad de Bentley, la financiacién de
los Institutos Nacionales de Salud (NIH) para los diez
medicamentos de Medicare cuyo precio se iba a negociar,
oscilaba entre US$228 y US$6.500 millones por farmaco. He
aqui el desglose:

Stelara, desarrollado por Johnson & Johnson Innovative
Medicine: US$6.500 millones

Enbrel, desarrollado por Immunex Corporation:
US$2.600 millones

Entresto, desarrollado por Novartis: US$901 millones

Eliquis, desarrollado por Bristol Myers Squibb y Pfizer:
US$791 millones

Xarelto, desarrollado por Bayer y Johnson & Johnson
Innovative Medicine: US$764 millones

Imbruvica, desarrollado por Johnson & Johnson
Innovative Medicine y Pharmacyclics: US$566
millones

Farxiga, desarrollado por AstraZeneca y Bristol Myers
Squibb: US$437 millones

Jardiance, desarrollado por Boehringer Ingelheim y Eli
Lilly and Company: US$434 millones

Januvia, desarrollado por Merck: US$228 millones

El altimo farmaco de la lista, Novolog, que trata la diabetes tipo
1y 2, no dispone de datos sobre los fondos pablicos destinados a
su investigacion bésica, ya que la investigacion bésica sobre la
insulina se llevé a cabo hace décadas. Los NIH si informaron
haber gastado US$4,5 millones en investigacion aplicada para el
desarrollo de Novolog.

Aunque la mayor parte de las subvenciones publicas se
destinaron a la ciencia basica que sustenta estos farmacos, los
NIH también gastaron méas de US$250 millones en la
investigacién aplicada de estos medicamentos, 1o que supuso
aproximadamente la mitad del costo total de lograr que estos
productos se comercialicen.

Esta financiacion publica ahorro a la industria farmacéutica miles
de millones en gastos de investigacién y desarrollo. Ahora esos
medicamentos hacen ganar miles de millones a las empresas
farmacéuticas. Segun nuestro analisis, tan solo en 2022 los
fabricantes de estos medicamentos obtuvieron ingresos por un
total de méas de US$70.000 millones. Y algunos de estos
medicamentos se han comercializado durante veinticinco afios.

"Lo que hace que la codicia de la industria farmacéutica sea tan
reprochable es el hecho de que los ciudadanos estadounidenses
estén pagando dos veces por algunos de los medicamentos de
venta con receta mas caros del mercado: primero a través de sus
impuestos y una segunda vez en el mostrador de la farmacia”,
declard el afio pasado el senador por Vermont Bernie Sanders
ante la Comision de Salud, Educacion, Trabajo y Pensiones del
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Senado de EE UU (HELP Committee o United States Senate
Committee on Health, Education, Labor and Pensions) [20].

Ledley no esta de acuerdo con la idea de que se “paga dos
veces”, ya que €l y sus colegas consideran que la industria
farmacéutica cubre la mayor parte de los gastos durante la fase
de investigacion aplicada y de desarrollo. Sin embargo, cuando
se trata de fijar el precio de los medicamentos, “creemos que uno
debe incluir en la ecuacion esta financiacion publica destinada al
desarrollo del farmaco", dijo Ledley.
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La industria farmacéutica estadounidense obtiene grandes ganancias, pero paga pocos impuestos
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El 12 de abril, la radio publica de EE UU, NPR, entrevisté a su
experto en productos farmaceuticos [1]. En EE UU, el impuesto
que deben pagar las empresas es del 21%, pero muchas de las
empresas farmacéuticas pagan mucho menos.

Segun la entrevista, calcular los impuestos corporativos es
complicado, y muchas de las empresas farmacéuticas
estadounidenses reportan pérdidas, aunque la mayor parte de sus
ingresos provienen de las ventas en EEUU. El experto menciond
un analisis del Comité de Finanzas del Senado que dice que la
tasa impositiva que pagaron las mayores empresas farmacéuticas
oscild entre el 8y el 14%.

Todas, menos una empresa farmacéutica, informaron haber
perdido dinero en EE UU el afio pasado. Esto lo logran
otorgando una licencia de su propiedad intelectual a una
subsidiaria extraterritorial. Los ingredientes activos con alto

valor afiadido se producen en una fabrica de Irlanda o Singapur,
y la empresa finge que las ganancias se acumulan en estas
subsidiarias extraterritoriales a pesar de que las ventas se
producen en EE UU.

Esto es legal.

El caso de Pfizer es interesante, porque tiene una tasa impositiva
efectiva negativa para 2023 y no pagara ningan impuesto en los
EE UU en 2023, al contrario, recibird un reembolso a pesar de
haber informado US$59.000 millones en ingresos. Pfizer si
pagara impuestos en el extranjero. La administracion Biden
intento corregir esta anomalia legal pero no lo ha logrado.
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INFORME: PhRMA canalizé millones a grupos externos de derechas en un esfuerzo por prohibir la negociacion de Medicare
(REPORT: PhRMA Funneled Millions to Outside Right-Wing Groups In Effort to Ban Medicare Negotiation)
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WASHINGTON, DC - Un nuevo informe del grupo que
vigila la rendicion de cuentas del gobierno
Accountable.US revela que Pharmaceutical Research and
Manufacturers of America (PhRMA) -el principal grupo
comercial de las mayores empresas farmacéuticas de EE
UU- otorg6 al menos US$16,1 millones a grupos que se
oponian a la disposicion de la Ley de Reduccion de la
Inflacion (Inflation Reduction Act) que otorgaba a

Medicare un nuevo poder para negociar costes mas bajos
en los medicamentos de venta con receta, seguin la
declaracién de impuestos 990 més reciente del grupo. En
particular, varios grupos recibieron la mayoria o casi la
totalidad de sus ingresos de PhARMA [1].

El informe de hoy se publica un dia antes de que los
fabricantes de los diez primeros medicamentos afectados
por el poder de negociacion de Medicare tengan que
responder a las ofertas de precios enviadas por los Centros
de Servicios de Medicare y Medicaid. A principios de este
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mes, el Tribunal de Distrito de EE UU para el Distrito
Oeste de Texas desestimé una demanda contra la
administracién Biden presentada por PhARMA y sus
aliados que pretendia impedir que Medicare negociara
precios mas bajos de los medicamentos.

"Las grandes compafiias farmacéuticas gastaron
millones en impedir que Medicare negociara una
reduccion de los precios de los medicamentos de
venta con receta para los ancianos, y gastaran
millones mas en intentar prohibirlo. Los presidentes
de las compaifiias farmacéuticas haran lo que sea
para mantener el sistema amafiado a su favor,
podrian incluso convertirse en la fuente de
financiacion de grupos de extrema derecha que
defienden la especulacion con los precios de los
pacientes necesitados”. TONY CARRK DE
ACCOUNTABLE.US

"Motivada por la codicia, la presion de PhARMA para prohibir el
nuevo poder de negociacion de precios de Medicare es una
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amenaza directa a la seguridad en salud y los bolsillos de
millones de estadounidenses que se beneficiaran de la historica
accion de la administracion Biden", afiadio Carrk.

Entre los detalles del informe de Accountable.US de los que
informé en primer lugar The Sludge, la cantidad mas importante
de PhRMA fue para We Work For Health, un grupo de defensa
de la industria dedicado a oponerse a los "controles de precios",
que recibié US$13,6 millones. Ademas, PhRMA dio cientos de
miles de ddlares a los principales grupos conservadores como
The Heritage Foundation y Washington Legal Foundation.

El intenso gasto de PhRMA se ve reforzado por los US$105
millones que el grupo gasté mientras presionaba contra The
Inflation Reduction Act, Build Back Better, la ley de Elijah E.
Cummings Lower Drug Costs Now Act y otras desde 2020.
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GlaxoSmithKline suspendié Flovent HFA, su tratamiento para el
asma infantil a base de propionato de fluticasona, a finales de
diciembre. Los criticos, incluyendo la senadora Elizabeth
Warren, dicen que esto permite que la empresa evite las
sanciones del programa Medicaid. Warren sefial6 que el precio
de Flovent aument6 casi un 50 por ciento durante la Gltima
década.

Alrededor del 6,5% de los estadounidenses menores de 18 afios
(mas de 4 millones de nifios) tienen asma, segun los Centros para
el Control y la Prevencion de Enfermedades, y Flovent es uno de
los medicamentos que mas se receta a esta poblacion.

En una carta a la directora ejecutiva de GSK, Warren acus0 a la
compaiiia de suspender la produccioén del medicamento para
evitar nuevas regulaciones gubernamentales que le habrian
costado dinero al gigante farmacéutico. La carta de Warren
vincul6 la decision de GSK de dejar de fabricar Flovent con la
Ley del Plan de Rescate Estadounidense de 2021 (the 2021
American Rescue Plan Act), que exige que las compafiias
farmacéuticas paguen reembolsos a Medicaid mas acordes con
los precios de sus medicamentos a partir de este afio.
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Las compariias farmacéuticas ofrecen reembolsos al gobierno
federal para garantizar que Medicaid pueda comprar
medicamentos por debajo de los precios de lista. Antes de la Ley
de 2021, los reembolsos se calculaban de forma que los precios
superaran los pagos que las empresas hacian al gobierno. La
reforma de 2021 fue disefiada para reducir los costos de los
medicamentos, y la mayoria de las empresas respondieron
reduciendo los precios de lista.

GSK, por su parte, ha contratado a Prasco Laboratories para
fabricar una versién genérica autorizada. Sin embargo, las
empresas aseguradoras, incluyendo los programas publicos,
tendran que aprobar el reembolso de dicho genérico.

Segun un vocero de GSK, la empresa habia estado planeado
descontinuar Flovent durante algln tiempo. La version genérica
de Flovent es mas barata que el producto original, pero Prasco
Laboratories no ofrece a las aseguradoras ni a los
administradores de beneficios farmacéuticos los mismos
reembolsos y descuentos que ofrecerian al medicamento de
marca, lo que significa que puede terminar costando mas a las
aseguradoras, por lo que algunas podrian no cubrirlo.

A los profesionales les preocupa que los nifios de familias mas
pobres con menos acceso a la atencion sanitaria sean los que mas
sufran.
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Novo Nordisk interrumpe la produccion de insulina
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Hace un afio, Novo Nordisk anuncié que reduciria el precio de
multiples productos de insulina hasta en un 75%, pero varios
meses después, Novo decidid suspender uno de esos productos,
la insulina basal Levemir, informa Elaine Chen en el articulo de
Statnews que resumimos a continuacion [1]. Segun el articulo,
parece que esta interrupcion solo afectara al mercado
estadounidense, y aunque la insulina seguira estando en el
mercado hasta finales de afio, los pacientes ya se estan
enfrentando a falta de suministro y a la falta de cobertura por las
aseguradoras.

Las acciones de Novo Nordisk socavan los esfuerzos de la
administracién Biden por regular los precios de los
medicamentos, pues las empresas pueden responder retirando el
producto del mercado, sin garantizar que alguien siga
fabricandolo.

También se podria pensar que Novo ha tomado la decision
concentrarse en los productos GLP-1 (Ozempic, Wegovy), que
ya le estan generando miles de millones en ventas, y dejara a la
insulina en un segundo plano, quizés pensando que disminuira el
numero de diabéticos tipo 2 que la requieran. De hecho, Novo ha
estado tratando de aumentar la capacidad de fabricacién de los
medicamentos GLP-1, como vimos con la compra de Catalent a
principios de este afio. Algunos grupos se preguntan si Novo esta
trasladando la capacidad de fabricacion dedicada a la insulina a
medicamentos GLP-1.

Entre las insulinas que ayudan a mantener los niveles de azlcar
en la sangre estables durante todo el dia (insulinas basales),
Levemir es la que tiene un efecto méas duradero. Es ideal para
algunos pacientes con diabetes tipo 2 y para los diabéticos de
tipo 1 que son adolescentes, atletas 0 embarazadas, ya que se
puede ajustar la dosis de manera flexible a medida que van
cambiando sus necesidades.

En ausencia de un biosimilar, los pacientes se ven obligados a
utilizar otros productos mas caros. El precio de lista de Levemir

es de US$161,77 por un paquete de plumas después del
descuento, mientras que la insulina basal de mayor duracién de
Novo llamada Tresiba, que permanecera en el mercado, tiene un
precio de lista de US$508,43 por paquete de plumas, y su version
sin marca cuesta . US$177,95.

En EE UU se han dejado de vender 62 productos de insulina en
las ultimas décadas, ninguno de ellos por razones de seguridad o
efectividad, obligando a los pacientes a comprar insulinas mas
nuevas y mas caras.

Los pacientes y los médicos sostienen que esta interrupcion
muestra la desconexion entre las prioridades comerciales de
Novo y su obligacion moral de garantizar el acceso de los
pacientes.

Los expertos dicen que un factor clave que llevé a Novo, junto
con otros fabricantes de insulina como Eli Lilly y Sanofi, a bajar
los precios de la insulina el afio pasado fue un cambio en la
politica de Medicaid, el programa de seguro publico para
poblaciones de bajos ingresos. La politica penaliza a los
fabricantes de medicamentos que aumentan los precios de los
medicamentos por encima de la inflacion, por lo que si no
hubieran bajado los precios, las compafiias farmacéuticas habrian
estado perdiendo dinero en ciertos productos de insulina.

Sin embargo, reducir los precios complicé la forma en que se
vendian los medicamentos fuera del programa Medicaid. Es
probable que los fabricantes de medicamentos no pudieran
ofrecer a los administradores de beneficios farmacéuticos (PBM)
descuentos tan altos como antes, por lo que los PBM ya no
quisieron incluir ciertos productos en los formularios. Novo
sefialo en su declaracion que “pérdidas importantes en los
formularios de las aseguradoras” contribuyeron a su decision de
suspender Levemir.

Fuente Original

1. Chen, Elaine. Novo Nordisk’s move to discontinue an insulin leaves
patients to “pick up the pieces. Statnews, April 24, 2024
https://www.statnews.com/2024/04/24/novo-nordisk-levemir-insulin-
discontinuation/

Regeneron acusado de manipular precios
Salud y Farmacos
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Tags: inflacion de precios de venta para los beneficiarios del
programa Medicare, informe a Medicare de todas esas concesiones
de precios, pago de tarifas de procesamiento de tarjetas de crédito
como concesiones de precios a clientes

El Departamento de Justicia de Estados Unidos presentd una
demanda contra Regeneron Pharmaceuticals por inflar el precio
de venta de Eylea para los beneficiarios del programa Medicare.
Esta demanda se origina en las acusaciones de personal de la
empresa.
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El afio pasado, el farmaco gener6 mas de US$5.700 millones en
ventas en EE UU. Eylea esta aprobado para tratar la
degeneracion macular himeda relacionada con la edad. La
empresa decidié no vender el tratamiento directamente a los
consultorios de retina y, en cambio, contraté a distribuidores
(Besse Medical, McKesson, CuraScript SD Specialty
Distribution y Metro Medical) que pagan el precio de lista de
US$1,850 por vial. Luego, los distribuidores venden Eylea a los
consultorios de retina y cobran los pagos de los consultorios.
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La Parte B de Medicare, que cubre los medicamentos
administrados por médicos, reembolsa por Eylea y otros
tratamientos similares segun el precio de venta promedio. Este
precio suele ser el 106% del ASP (el precio promedio de venta de
ese medicamento en los EE. UU, menos las concesiones de
precios). Medicare exige que los fabricantes de medicamentos
informen trimestralmente el ASP de cada medicamento de la
Parte B y se basa en informes precisos.

En su demanda, el Departamento de Justicia afirmé que durante
mas de una década la empresa no informo el pago de “cientos de
millones de délares” para subsidiar las compras de Eylea
reembolsando a los distribuidores de medicamentos las tarifas de
procesamiento de tarjetas de crédito. La demanda sostuvo que
Regeneron pago estas tarifas para que los distribuidores
aceptaran pagos con tarjeta de crédito por las compras de Eylea y
al mismo tiempo les permitia cobrar un precio mas bajo en
efectivo por el medicamento.

Los reembolsos de tarifas de tarjetas de crédito de Regeneron por
las compras de Eylea para solo uno de sus distribuidores, entre
2012 y 2021, superaron los US$250 millones.

Al no informar a Medicare de todas esas concesiones de precios,
Regeneron supuestamente viold la Ley de Reclamaciones Falsas,
que prohibe presentar una factura falsa al gobierno para obtener
un pago. La demanda de 49 paginas, que se present6 en un
tribunal federal de Boston, sefial6 que Eylea esta entre los
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medicamentos que mas se reembolsan a través del programa
Medicare, que pagd mas de US$25.000 millones entre 2012 y
2023.

"El gobierno alega que Regeneron manipulé el proceso de
fijacion de precios de los medicamentos de Medicare, al no
informar conscientemente su pago de tarifas de procesamiento de
tarjetas de crédito como concesiones de precios a sus clientes”,
dijo Joshua Levy, fiscal federal interino en Boston, en un
comunicado. "Al hacerlo, Regeneron infl6 enormemente los
costos de su medicamento para Medicare durante muchos afios y
mejoro sus ingresos”.

La empresa niega los cargos.

Esta no es la primera vez que el Departamento de Justicia acusa a
Regeneron de irregularidades. Hace cuatro afios, la agencia
presentd una demanda alegando que la compafiia doné decenas
de millones de délares a una fundacion, pero los pagos eran en
realidad sobornos a los pacientes de Medicare y estaban
disefiados para cubrir los costos de bolsillo de un costoso
medicamento para los ojos. La demanda esta en curso.

Fuente Original

1. Ed Silverman Regeneron accused by Justice Department of
manipulating Medicare pricing. Statnews, April 10, 2024
https://www.statnews.com/pharmalot/2024/04/10/regeneron-eylea-
medicare-eyes-asp-lawsuit/

Takeda abandona BIO
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biotecnoldgica

Takeda Pharmaceuticals ha abandonado el principal grupo de
presién de la industria biotecnoldgica. "Takeda ha decidido no
renovar su afiliacion a la Biotechnology Innovation Organization
a finales de marzo de 2024, coincidiendo con el final del afio fiscal
de Takeda", declar6 un portavoz de la empresa. Previamente,
desde diciembre de 2023, lo habian hecho Pfizer, UCB y WuXi
AppTech. AbbVie lo abandoné en 2022 [1].

La salida de WuXi se produjo a instancias de BIO, tras haber
identificado vinculos entre la empresa y el gobierno chino [1].

Segun John Wilkerson [2] al igual que Pfizer, Takeda pagaba
mas cuotas que la mayoria de los miembros de BIO. Era uno de
los denominados miembros Helix, lo que significa que pagaba
US$200.000 ddlares, ademas de la cuota anual.
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La pérdida de miembros coincide con un descenso en el gasto de
los grupos de presion de BIO. El grupo comercial gasté US$1,76
millones en el primer trimestre de este afio, un 27% menos que
los US$2,43 millones del primer trimestre del afio pasado.

Takeda también esta gastando menos en grupos de presion. En el
primer trimestre del afio pasado, la empresa gast6 US$1,46
millones en grupos de presién, y este afio s6lo US$460.000.

Fuente Original

1. Zoey Becker. Takeda ditches industry trade group BIO following
exits by WuXi AppTec, Pfizer and UCB.Fierce Pharma, Apr 26, 2024
https://www.fiercepharma.com/pharma/takeda-ditches-industry-trade-
group-bio-following-exits-wuxi-apptec-pfizer-and-uch

2. John Wilkerson. Takeda is fourth big company to leave BIO since
December. Statnews, April 24, 2024
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Las universidades ganan miles de millones impidiéndonos acceder a los medicamentos
(Universities Are Making Billions Gatekeeping Your Meds)
Helen Santoro
The Lever, 17 de abril de 2024
https://www.levernews.com/universities-are-making-billions-gatekeeping-your-meds/
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Las universidades que hacen investigacion —muchas de las
cuales son publicas— se han unido a las farmacéuticas y a firmas
de Wall Street en la lucha contra la nueva iniciativa del gobierno
para reducir los precios de los medicamentos, que estan fuera de
control. Afirman que estas regulaciones podrian afectar la
innovacion.

Sin embargo, a estas universidades también les preocupa que las
reformas de los precios de medicamentos afecten sus ganancias.
El caso en cuestion es el siguiente: la Universidad de California,
Los Angeles (UCLA) ha acumulado silenciosamente méas de mil
millones de ddlares con las ventas de Xtandi, un medicamento
oncolégico capaz de salvar vidas que se desarroll6 con la ayuda
de las contribuciones del gobierno y que a los pacientes en EE
UU les cuesta US$200.000 al afio.

Esta universidad esta entre quienes trabajan para impedir que el
gobierno baje los precios de los medicamentos recetados, como
Xtandi, que se desarrollaron con dinero de los contribuyentes.

Segun la informacion que obtuvo The Lever gracias a la Ley de
registros publicos de California, desde que se autorizé el uso de
este medicamento para tratar el cAncer de prdstata —el primero
en su clase— en 2012, gracias a Xtandi la UCLA ha recibido
US$1600 millones por el pago de regalias, pagos relacionados
con la patente y por los reembolsos.

A medida que su precio aumenta y que se acumulan los reclamos
para bajar su costo, la institucién puablica —que existe gracias a
la cesion de terrenos federales [1] y que recibe financiamiento
del gobierno— ha visto crecer considerablemente sus ingresos
por regalias: aumentaron US$11,6 millones entre 2021 y 2022.

Estos pagos se suman a los US$520 millones que la UCLA
recibié en 2016 cuando vendi6 [2] algunos de sus derechos de
regalias, lo que sugiere que la institucion tiene un interés
particular en detener las reformas de los precios de
medicamentos para permitir que el precio de Xtandi suba cada
vez mas.

“Para la UCLA, ha sido como un regalo que sigue dando
beneficios”, afirma Robert Sachs, a quien le recetaron Xtandi
cuando le diagnosticaron cancer de préstata avanzado. El solicitd
a las agencias del gobierno que bajaran el precio del
medicamento [3]. Si bien los investigadores merecen una
compensacion por haber desarrollado medicamentos
innovadores, los expertos indican que, al oponerse incluso a las
reformas limitadas de los precios de medicamentos, perjudican a
los pacientes e impiden su acceso a medicamentos que pueden
salvar la vida.
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En diciembre, la administracion Biden anuncid que planeaba usar
[4] una ley federal de larga data para bajar los precios de los
medicamentos recetados desarrollados con dinero de los
contribuyentes. La Ley Bayh-Dole de 1980 permite que las
agencias gubernamentales utilicen su “derecho a intervenir” y
concedan licencias de patentes de medicamentos de marca a los
fabricantes de genéricos para que comercialicen el medicamento
a un precio mas razonable.

En respuesta, el sistema de la Universidad de California —junto
con los gigantes farmacéuticos, los fabricantes de genéricos [4] y
las firmas de capitales de riesgo [5]— alegaron que el objetivo
del derecho a intervenir no es el de hacer frente a los altos
precios de los medicamentos y que usarlo de esta manera
obstaculizaria la innovacién.

Al referirse al derecho a intervenir, la Universidad de California
escribio en una carta de 2021 [6] que la disposicion del derecho a
intervenir “no tiene el respaldo de la ley y los autores (los
senadores Bayh y Dole) han dejado claro que esa no es la
intencion legislativa”. “Si se percibe cualquier posibilidad de que
se aplique o se interprete incorrectamente esta disposicién,
afectard la capacidad de la Universidad de establecer
colaboraciones con socios de la industria u otorgarles licencias
para invenciones financiadas por el gobierno federal”.

Steve Knievel, experto en politicas que afectan los precios de los
medicamentos y el acceso a los mismos, que trabaja en Public
Citizen, una organizacion de defensa de los derechos del
consumidor, afirma que esta oposicion tal vez proviene de las
oficinas de transferencia tecnoldgica de las universidades, que
gestionan la propiedad intelectual de los investigadores y se
asocian con empresas externas para comercializar las
invenciones. Estas oficinas “ven la concesion de licencias de
invenciones realizadas en las universidades como una forma
potencial de obtener grandes ganancias”, afirma Knievel.

Por lo tanto, los medicamentos més caros producen méas dinero
para la universidad. “Su preocupacion es la siguiente: si los
medicamentos bajan de precio, las farmacéuticas nos pagarian
menos por las regalias”, razona el economista Dean Baker,
cofundador del Centro de Investigacién de Economia y Politicas
(Center for Economic and Policy Research), un centro de
estudios.

En respuesta a una solicitud de comentarios, Phil Hampton,
director senior de Comunicaciones de UCLA Salud, escribi6 en
un correo electrénico que, como se sefial6 en el comunicado de
prensa de la Universidad en 2016 [7], “la UCLA esta usando
parte de las ganancias para financiar becas de pregrado y becas
para graduados. Ademas, los inventores y el Instituto Médico
Howard Hughes reciben una parte de las ganancias”.
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“Irrazonable y, de hecho, escandaloso”

La investigacion que sentd las bases para producir Xtandi surgio
a principios de la década de 2000 [8] gracias a las subvenciones
de los Institutos Nacionales de Salud (NIH) y del Ejército de los
Estados Unidos. El quimico Michael Jung, de la UCLA, disefié
una molécula llamada enzalutamida [9], cuyo nombre comercial
es Xtandi. Con la colaboracion de Charles Sawyers, en ese
entonces profesor de medicina de la UCLA, descubrieron que la
molécula podia bloquear la absorcion celular de androgenos [10]
—un conjunto de hormonas que incluyen a la testosterona y que
aceleran el crecimiento celular del cancer de prostata [11].

En 2005, la UCLA otorgd licencias para tres patentes de Xtandi a
la empresa biofarmacéutica Medivation, que posteriormente
estableci6 un acuerdo global con Astellas Pharma (con sede en
Jap6n) para desarrollar y comercializar el medicamento. En
2012, la FDA de EE UU aprob6 el medicamento [12]. En este
momento, cientos de miles de pacientes de todo el mundo toman
esta pildora [13], que es muy eficaz [14] para enlentecer el
crecimiento del cancer de prdéstata. En 2016, el gigante
farmacéutico Pfizer desembolsé US$14 millones para adquirir
Medivation [15]: asi afiadi6 a Xtandi a su creciente lista de
medicamentos oncoldgicos. Ahora, las cifras globales de la venta
de Xtandi de Pfizer y Astellas Pharma son de US$5.000 millones
al afio. El mercado de EE UU —en el que cada pildora de 40 mg
de Xtandi cuesta US$136,50 délares— representa casi la mitad
de esas ventas [16]. En 2022, Medicare y Medicaid gastaron
US$2.600 millones en este medicamento.

A pesar de que el financiamiento pablico contribuyé a la
creacion de Xtandi —y del hecho de que las tres [17] licencias de
la patente otorgadas a Pfizer y Atellas Pharma afirman que “el
gobierno goza de algunos derechos sobre esta invencion”— el
precio promedio de venta al por mayor de este medicamento es
de US$199.290 por afio [18] en 2023, algo inalcanzable para
muchos pacientes. El precio ha aumentado casi US$10.000 desde
enero de 2022 [19]. En Japdn, sede de Astellas Pharma, el
medicamento cuesta menos de una quinta parte del precio para el
mayorista en EE UU [20].

Al ser el primer medicamento de este tipo en el mercado, Sachs
asegura que el precio exorbitante de Xtandi sienta un precedente
para otros bloqueadores androgénicos para tratar el cancer de
préstata. Por ejemplo, el costo de 120 comprimidos de
darolutamida [21] —producida por la farmacéutica finlandesa
Orion Corporation y el gigante farmacéutico Bayer— es de
US$14.303 [22].

En 2016, en una carta [23] dirigida al NIH, el Departamento de
Defensa y el Departamento de Salud y Servicios Humanos, los
grupos de defensa de los consumidores afirmaron que las
farmacéuticas se aprovechan de la “débil respuesta de EE UU a
los precios excesivos de los medicamentos” y exigieron que el
gobierno ejerza el derecho a intervenir para bajar el precio de
Xtandi.

En la carta, el grupo escribio lo siguiente: “Opinamos que es
irrazonable y, de hecho, escandaloso, que el precio de un
medicamento creado en la UCLA con subvenciones del gobierno
federal sea mas alto en EE UU que en otros paises”. EI NIH y el
Departamento de Defensa rechazaron la solicitud de ejercer su
derecho a intervenir y, posteriormente, el precio de Xtandi subio,
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segin James Love, director de Knowledge Ecology International,
quien durante afios ha estado siguiendo la lucha para que se
apliquen estos derechos.

Durante este periodo, una farmacéutica canadiense se ofrecid
para vender versiones genéricas de Xtandi [24] a los Centros de
Servicios de Medicare y Medicaid (CMS) a un costo de US$3
por comprimido (en ese momento, el precio de Medicare era de
US$69,41 por comprimido). Andy Slavitt —quien en ese
momento administraba el CMS, que se ocupa de dirigir todos los
programas federales de atencion médica— rechazé la oferta [25].

Los defensores del derecho a intervenir retomaron la lucha a
partir de 2019, cuando los pacientes con cancer de prostata,
incluyendo a Sachs, solicitaron al Ejército de los Estados Unidos
[26], al Departamento de Defensa [27] y al Departamento de
Salud y Servicios Humanos [28] que ejercieran el derecho a
intervenir para las patentes de Xtandi. Diecinueve organizaciones
[29] y 25 miembros del Congreso [30] también instaron a Xavier
Becerra, secretario de Servicios Humanos y de la Salud a actuar.

Sin embargo, estas solicitudes también fueron rechazadas [31].
Seglin una carta del NIH de 2023 [32], la “aplicacion practica”
de Xtandi, basada en el Cédigo de Derecho de Patentes de EE
UU, se “evidencia por la fabricacion, la practica y la operacion
de la invencion y su disponibilidad al piblico”. Por este motivo,
la agencia afirm6 que la Universidad de California “no esta
incumpliendo el requisito de favorecer la aplicacién practica de
Xtandi, ya que el medicamento se fabrica y se comercializa de la
misma manera que otros medicamentos recetados”.

La definicion de “aplicacion practica” [33] segun el Codigo de
Derecho de Patentes de EE UU también indica que “hasta el
grado permitido por la ley o las regulaciones gubernamentales”,
la invencion debe ponerse a “disposicion del publico en términos
razonables”, pero el NIH no menciond este requisito en su carta.

“La administracion Biden afirma que es razonable que los
residentes en EE UU paguen de tres a seis veces mas que otros
paises de ingresos altos”, escribiéo Love al publicar que el NIH
[34] habia rechazado los derechos de entrada. Este rechazo no
detuvo los esfuerzos por bajar el precio de Xtandi: el 9 de abril,
Knowledge Ecology International y otros grupos enviaron una
carta a los Centros de Medicare y Medicaid [35] en la que
exigian que la administracion Biden usara la autoridad que le
confiere la ley de patentes [36] para “autorizar que empresas
calificadas fabriquen y comercialicen versiones genéricas de”
Xtandi.

Los autores sefialaron que nueve fabricantes de medicamentos,
muchos con sede en India, estan fabricando versiones genéricas
de Xtandi en este momento, y que algunos de ellos tienen una
autorizacion provisional de la FDA para comercializar sus
medicamentos en EE UU.

Una loteria de mil millones de délares

Mientras tanto, la UCLA ha ganado millones de délares cada afio
en pagos —en su mayoria regalias— por las ventas de Xtandi.
Desde 2012 (cuando la FDA aprobdé el medicamento) hasta el
verano de 2023, los pagos trimestrales por regalias se
incrementaron de US$564.000 a US$48 millones, es decir, la



cantidad aumentd 85 veces, segun los datos que revisé The
Lever.

En 2016, la Universidad también vendi6 a Royalty Pharma una
parte de los derechos de regalias que compartia por US$1.100
millones. Esa empresa adquiere regalias biofarmacéuticas para
recaudar futuros pagos [37]. De esta cantidad, la UCLA recibié
US$520 millones: se colocaron en una cartera que se prevé
generara “aproximadamente US$60 millones por afio hasta
20277, segiin un comunicado de prensa de la Universidad [38].

El resto de las ganancias se dividieron entre los inventores [39],
incluyendo a Jung y a Sawyers, y el Instituto Médico Howard
Hughes de Maryland, donde Sawywers también trabajaba cuando
se inventd el medicamento.

Estos pagos se suman a los miles de millones de délares que el
sistema de la Universidad de California recibe del gobierno
federal, el estatal y el local. Durante el afio académico 2022-
2023, las 10 universidades en el sistema recibieron US$5.500
millones de los fondos pablicos, y la UCLA recibié més de
US$1.000 millones [40].

A pesar de recibir esas enormes cifras del dinero de los
contribuyentes, el sistema de la Universidad de California sigue
tratando de impedir que el gobierno ejerza el derecho a
intervenir: el afio pasado, gasto US$1,2 millones en cabildeo para
la Ley Bayh-Dole, en cuestiones de propiedad intelectual y
transferencia de tecnologia y en otros asuntos, segun los registros
de cabildeo.

En 2022, la Universidad de California —junto con Astellas
Pharma y Pfizer— incluso lleg6 a demandar a una farmacéutica
con sede en India que queria vender versiones genéricas de
Xtandi: aleg6 que estos genéricos transgredirian una de las
patentes del medicamento [41]. El afio pasado, esta farmacéutica
retir6 todas las reivindicaciones sobre la patente de Xtandi.

Esto sucede después de que la institucion académica firmara un
conjunto historico de guias éticas para la concesién de licencias
en 2007 [42], en el que afirmaba que las universidades hallarian
“una manera de compartir con el mundo los frutos de lo que
aprendemos a nivel global, con precios sostenibles y asequibles”
y “construir arreglos para las licencias de tal manera que
garanticen que las poblaciones menos privilegiadas puedan
acceder a las cantidades necesarias de estas innovaciones
médicas a un costo bajo o gratuito”.

Oposicion académica

La UCLA no es la Gnica universidad investigadora que se opone
al derecho a intervenir. Otras instituciones, incluyendo a la
Universidad Stanford [43] y a la Universidad de Carolina del
Norte en Chapel Hill [44] también han enviado sus comentarios
al gobierno desacreditando la iniciativa para establecer precios
justos para los medicamentos.

En respuesta [45] al borrador del marco de trabajo para ejercer el
derecho a intervenir [46] propuesto por el Instituto Nacional de
Estandares en Tecnologia, que se presentd en diciembre del afio
pasado, un grupo de asociaciones educativas, incluyendo a la
Asociacion de Universidades Publicas y de Concesion de Tierras
(Association of Public and Land-grant Universities), se afirmo
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que ejercer el derecho a intervenir “desincentivara a los socios
del sector privado de otorgar licencias de los avances logrados a
través de investigaciones financiadas con fondos federales.
Recomendamos que la administracion haga una recision
completa y oportuna de este marco de trabajo”.

La coalicién Bayh-Dole —un grupo de universidades que hacen
investigacidn y otras organizaciones cientificas— también se
opone firmemente a que se ejerza el derecho a intervenir. En su
comentario, escribieron que “justifican el borrador del marco de
trabajo como un arma para bajar los precios de los
medicamentos, pero no lo es”, y que “el marco de trabajo
propuesto viola tanto la letra como el espiritu de la Ley Bayh-
Dole, y, si se implementa, podria causar un dafio incalculable a
las empresas estadounidenses, a los trabajadores y a los
consumidores” [47].

A pesar de que la Ley Bayh-Dole es fundamental para ayudar a
que las universidades otorguen licencias de sus invenciones al
sector privado, la creacion de medicamentos tan exitosos como
Xtandi —para los que se disefi6 el derecho a intervenir— no es
muy frecuente.

“Ha habido algunos productos que han generado mucho dinero,
por los que la universidad obtiene una pequefia suma por la
licencia de algunas patentes importantes de un medicamento
exitoso que puede generar grandes ganancias”, afirma Knievel de
Public Citizen. Sin embargo, afiadié: “La mayoria de las
subvenciones que reciben las universidades no generan este tipo
de inventos. Es como jugar a la loteria”.

Pocas instituciones académicas han ganado el premio gordo de
los medicamentos. En 2007, la Universidad Northwestern cred
Lyrica, un analgésico y antiepiléptico que comercializd Pfizer y
por el que Royalty Pharma [48] —la misma empresa que obtuvo
los derechos de regalias de Xtandi de la UCLA— pag6 US$700
millones. Ese mismo afio, la Universidad de Nueva York recibié
US$650 millones de Royalty por Remicade, su medicamento
para la artritis [49].

Debido a que no es habitual que se cree un medicamento exitoso
—Y a que existen muchas regulaciones aplicables [50]— Knievel
dice que el derecho del gobierno a intervenir se ejerceria solo en
circunstancias excepcionales. Por ello, él no cree que las
reformas sobre los medicamentos obstaculizarian la innovacion
ni destruirian a la industria farmacéutica.

Knievel anade: “Si solo estamos pidiendo una justicia minima,
las empresas conservaran la capacidad de obtener grandes
ganancias y seguiremos recibiendo muchos medicamentos
nuevos que necesitamos”.
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Maryanne Demasi, 22 de enero de 2024
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Ocho meses después de dejar su cargo al frente de la autoridad
sanitaria de Australia (TGA), John Skerritt ha sido nombrado
miembro del consejo de Medicines Australia, el grupo mas fuerte
que representa a la industria farmacéutica del pais.

En una entrevista reciente con Medical Republic, Skerritt habl6
de su nuevo cargo como director independiente en su consejo
directivo, afirmando que estaba "deseando trabajar estrechamente
con la industria™ [1].

Reflexionando sobre su tiempo en la TGA, Skerritt dijo que de lo
que estaba mas orgulloso era de la forma en que fue capaz de
"rehacer totalmente" el marco regulatorio, acelerando la
aprobacion de medicamentos.

"Ahora tenemos vias prioritarias, provisionales y de otro tipo que
permiten que los medicamentos lleguen mucho antes a los
pacientes", dijo Skerritt.

Desde que dejé la TGA, Skerritt también afirmé que estaba
"trabajando muchisimo en crear la estrategia para el ARN
mensajero en Australia, tanto en el area terapéutica como en las
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vacunas", el mismo sector que fue responsable de regular durante
la pandemia.

Esto ha reavivado las preocupaciones sobre el fenémeno de la
"puerta giratoria" de los reguladores de medicamentos, por la que
los funcionarios de la agencia acaban trabajando para (o
asesorando a) las mismas industrias que una vez regularon.

Se solicito la opinién de la TGA. En un comunicado, la agencia
dijo que "no aplica restricciones al tipo de empleo que sus
empleados pueden aceptar cuando dejan el departamento”.

Por otra parte, solicité a Medicines Australia la declaracion de
conflictos de Skerritt (que los miembros de la junta normalmente
estan obligados a presentar) pero no respondieron, y no se
considera que el publico deba saber si Skerritt tiene un interés
financiero en la tecnologia de ARNm.

Tony Nikolic, director del bufete de abogados Ashley, Francina,
Leonard & Associates, afirmé que, independientemente de que
Skerritt reciba 0 no una remuneracion por su nuevo cargo, sigue
estando en condiciones de influir en las decisiones normativas y
politicas.

"Medicines Australia sigue siendo un grupo de presién y puede
influir en las decisiones de la TGA y del comité asesor técnico
sobre vacunas (Australian Technical Advisory Group on
Immunisation o ATAGI) para favorecer determinadas
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investigaciones. En este caso, Skerritt admite que esta interesado
en impulsar la tecnologia del ARNm", afirma Nikolic.

Segun él, algunas organizaciones australianas han abogado por
mejorar las normas para evitar la "puerta giratoria" y garantizar
que los funcionarios publicos actlen con integridad, imponiendo
un periodo de "enfriamiento” una vez dejan el cargo publico.

"Deberia hacerse mayor hincapié en garantizar que haya un
periodo de reflexion no inferior a 5 afios entre nombramientos”,
dijo Nikolic. "Las recientes declaraciones de Skerritt no hacen
sino subrayar la necesidad de una supervision legislativa y
reglamentaria adecuada para gestionar y prevenir posibles abusos
y conflictos de intereses."

Peter Doshi, profesor de la Facultad de Farmacia de la
Universidad de Maryland, dijo que las vias aceleradas para la
aprobacion de medicamentos que menciond Skerritt, tienen un
costo.

"La rapidez de las autorizaciones es un buen objetivo, pero no se
deben sacrificar los estandares. "EE.UU. tiene ya méas de dos
décadas de experiencia en acelerar la comercializacion de
medicamentos, y los costos de las prisas son considerables".

"Los funcionarios suelen argumentar que no recortan etapas, pero
sabemos que acelerar la aprobacién de farmacos significa que
éstos pueden llegar al mercado sin pruebas sustanciales de que
mejoran los resultados de los pacientes”, afiadié Doshi.

"Y las investigaciones demuestran que es mas probable que esos
farmacos se etiqueten posteriormente con advertencias de
seguridad adicionales y se retiren del mercado debido a
problemas de seguridad".
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La reciente investigacion de Doshi para The BMJ puso de relieve
el actual problema de la "puerta giratoria" de las agencias
reguladoras [2].

Doshi informd de que dos altos funcionarios de la FDA, que
supervisaron la aprobacion de la vacuna "Spikevax" covid-19 de
Moderna, aceptaron puestos en Moderna a los pocos meses de
dejar la agencia.

"El servicio publico no es un trabajo cualquiera: el publico te
confia en que respondas al interés publico. Las idas y venidas
entre la FDA y la industria violan esa confianza. Despierta
sospechas, sospechas que bien podrian ser validas", afirmo
Doshi.

";Como se puede estar seguro de que las decisiones que se toman
en el sector publico son realmente de interés publico? Si un
funcionario de la FDA aspira a un lucrativo puesto en la
industria, ¢hasta qué punto va a ser duro con su posible futuro
empleador? El pablico necesita un regulador en el que pueda
confiar y que tome siempre decisiones reguladoras pensando en
el interés publico, no en el interés privado de alguien”, afiadid.

Algunos han argumentado que la puerta giratoria puede ser un
activo que aprovecha la experiencia y los conocimientos Unicos,
pero Doshi dijo que este argumento es erréneo y difumina la linea
entre experiencia y compromiso.

"La experiencia estd muy bien. Pero es posible que un experto que
trabaje como funcionario publico no tenga un compromiso con el
interés publico y esté pensando también en su beneficio personal,
0 en ayudar a su red de contactos. Por eso algunos proponen un
periodo de 'enfriamiento’ antes de permitir que el personal acepte
funciones en las industrias que antes regulaba”, dijo Doshi.

Table 1| How the regulators compare

Australia Europe UK Japan USA Canada

TGA EMA MHRA PMDA FDA HC
Budgets and fees
Proportion of budget 96% 89% 86% 85% 65% 505%
derived from industrycy
Total annual budget® AUST70m (£95m) €386m (£331m) £159m ¥29 1bn (£175m) 1JS$6.1bn (£5hn) %2 7bn (£17bn)
Transparency, COls, and data
Proportion of covid-19 50% 3% 32% 5% <10% 0%
vaccine committee
members that declared
financial COls
Declared COls available as MNo Yes Yes Yes Yes No
public information
Regulator routinely No Mo No Yes Yes Mo
receives patient level
datasets*
Drug approvals
Propartion of decisions to Q4% 88% 985% Mot disclosed 69%" 83%
approve new medicines 20%#
(vnot approve)
Propartion of new drugs 20% 50% 36%F 26% 68% 16%
approved through
expedited pathways in
2020
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TGA bajo la lupa

Durante las audiencias del Senado, se critico a los miembros del
personal de la TGA por restar importancia a los problemas de
seguridad relacionados con las vacunas de ARNm y por no
controlar los efectos adversos.

En una comparecencia ante el Senado el 3 de agosto de 2023, el
senador por Australia Meridional Alex Antic pregunt6 a la TGA
sobre su modelo de operaciones con conflictos de interés
financieros.

Antic cité mi investigacion del BMJ, que informaba de que la
TGA tenia la mayor proporcion de su presupuesto financiado por
la industria farmacéutica (96%) en comparacién con otros cinco
reguladores internacionales.

" Acepta la TGA que esta muy comprometida en virtud de estar
financiada por la industria?", pregunt6 el senador Antic.

"No", respondid bruscamente la TGA.

En virtud de la Ley de Productos Terapéuticos de 1989, la TGA
dijo que no habia obligacion de revelar los nombres de las
personas implicadas en el proceso de aprobacion de la vacuna
covid-19, ni ninguno de sus empleados consintio en que se
revelaran sus nombres.

Boletin Farmacos; Etica y Derecho 2024; 27 (2)

En un comunicado, la TGA dijo:

"El personal ha recibido amenazas (incluidas varias docenas de
amenazas de muerte) de personas que se oponen a la vacunacion
y, en particular, a la vacunacion con las vacunas covid-19". En
estas circunstancias, y teniendo en cuenta las obligaciones de
seguridad del Gobierno australiano para con su personal, es
inapropiado hacer publicos los nombres de las personas
implicadas en el proceso de aprobacion de la vacuna covid-19."

La agencia dijo que podia presentar una solicitud de libertad de
informacion, pero que las autoridades probablemente
considerarian la informacién como "exenta teniendo en cuenta las
obligaciones de seguridad en torno al personal del Gobierno y
otros factores de interés publico."
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e Falta de transparencia y procedimientos inadecuados.

En Bélgica, el Comité de Reembolso de Medicamentos (CRM-
CTG) del Instituto Nacional para la Salud y el Seguro por
Discapacidad (Riziv-Inami) decide el nivel de reembolso y el
precio de los medicamentos. El comité est4 formado por un
presidente y 22 miembros con derecho a voto que representan a
universidades, proveedores de seguros medicos y organizaciones
profesionales de médicos y farmacéuticos. Estos miembros,
anualmente, deben presentar una declaracién de intereses, que
debe incluir sus actividades de investigacién y consultoria, y sus
acciones en empresas farmacéuticas. Antes de cada reunion del
comité, los miembros también deben completar una declaracién
de intereses relevantes para los casos que se van a analizar, que
es publica, y de ser necesario, se deben abstener de votar. Los
representantes de las farmacéuticas, de los departamentos
gubernamentales relevantes y de Riziv-Inami participan en las
reuniones, pero no tienen derecho a voto [1].

A diferencia de la Agencia Federal de Medicamentos y
Productos para la Salud (la agencia reguladora belga) y el
Consejo Superior de la Salud (que asesora a los legisladores
belgas y a los profesionales de la salud), el CMR-CTG no
publica las declaraciones de conflictos de interés de sus
miembros [1]. La revista belga para el consumidor Testachats
Santé Testaankoop Gezond utilizé recientemente una solicitud de
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libertad de informacién para obtener los informes y las
declaraciones de interés del CMR-CTG de 2020. Despueés
comparo esta informacion con el registro de betransparent.be, la
base de datos en la que las farmacéuticas publican cuanto dinero
han pagado a médicos, hospitales y organizaciones de pacientes
en Bélgica. La publicacion descubrié que, a finales de 2022,
nueve de los miembros votantes del CMR-CTG no habian
presentado su declaracion de 2020, y seis habian presentado una
declaracion incompleta. Cinco miembros habian declarado 46
conflictos de interés para 31 medicamentos diferentes; en cuatro
ocasiones, un miembro se habia recusado, pero finalmente voto;
y tres miembros habian votado 23 veces a pesar de que tenian
acciones de la empresa que comercializaba el medicamento en
cuestion [1].

Se supone que la junta directiva del CRM-CTG debe analizar el
tipo y magnitud de cada conflicto de interés, pero Testachats
Santé Testaankoop Gezond descubri6 que, en la practica, Riziv-
Inami permite que los miembros decidan si participaran en un
debate y si votaran. La publicacion también observo que la
presencia de los representantes de las farmacéuticas en las
reuniones del CRM-CTG resulta “intimidante” [1]. Las
autoridades de la salud en Bélgica deben investigar lo que se ha
descrito en este articulo, que provoca preocupaciones éticas y
cuestiona el uso adecuado de los fondos publicos.
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Canada. Los canadienses necesitan saber cuanto dinero dan las grandes empresas farmacéuticas a los profesionales de salud,
pero esta informacion es muy dificil de encontrar
(Canadians need to know how much money Big Pharma gives health-care providers, but this information is far too difficult to find)
Joel Lexchin
The Conversation, 6 de marzo de 2024
https://theconversation.com/canadians-need-to-know-how-much-money-big-pharma-gives-health-care-providers-but-this-information-
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Las empresas farmacéuticas suelen pagar a los médicos, y a otros
profesionales y organizaciones del sector salud, en concepto de
honorarios por consultoria, participacion en consejos asesores,
ponencias en actos patrocinados o financiacion de
investigaciones, asi como comidas y gastos de viaje. Sin
embargo, en Canadé es dificil saber cuanto se pago a quién.

En el sitio web de Innovative Medicines Canada (IMC) [1], la
organizacion que representa a las empresas farmacéuticas
dedicadas a la investigacion que operan en Canadé, destaca la
siguiente afirmacion:

"Como parte de nuestro compromiso con altos estandares éticos
y la mejora de la confianza, Innovative Medicines Canada ha
desarrollado una Propuesta VVoluntaria sobre la Divulgacion de
Pagos realizados a profesionales y organizaciones de la salud".

En base a ese compromiso, a partir de 2016, 10 empresas [2] —
menos de una cuarta parte de los miembros de IMC— han estado
informando el total de lo que dieron a médicos y organizaciones.

Para mantener la fe en la integridad de los tratamientos que los
médicos y otros profesionales y organizaciones de salud ofrecen
a sus pacientes, es vital que el publico sepa que la eleccion del
tratamiento se basa en el interés del paciente y no en el interés de
la empresa que fabrica el medicamento.

Falta de transparencia

Cuando comenzaron las divulgaciones, el presidente de IMC dijo
que estas eran solo el primer paso para aumentar la transparencia
[3], y que se esperaba que mas empresas divulgaran sus pagos en
los proximos afios. Sin embargo, desde entonces no ha
aumentado la cantidad de informacidn divulgada ni el nimero de
empresas participantes.

De hecho, dos empresas han dejado de divulgar informacion, por
lo que ahora solo ocho empresas, de las 48 que pertenecen a
IMC, divulgan esta informacion minima. Otra empresa no ha
divulgado sus pagos desde 2021. En el sitio web de IMC todavia
figuran 10 empresas participantes.

IMC no recopila las declaraciones de forma centralizada;
cualquier interesado tiene que buscar en los sitios web de cada
empresa para encontrar los informes. Por supuesto, si no se
revela la informacion no hay sanciones porque es voluntario.

¢Qué sabemos a partir de la informacion divulgada? A lo largo
de siete afios (2016-2022), las 10 empresas que divulgaron sus
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pagos dieron mas de C$236 millones a médicos y casi C$213
millones a organizaciones.

¢Qué médicos y organizaciones han recibido estos pagos?, ;Qué
han hecho para ganar el dinero? No lo sabemos, porque las
divulgaciones no dan nombres ni indican la finalidad especifica
de los pagos. Y como no se dan los nombres, tampoco estan
disponibles las cantidades que recibi6é cada médico u
organizacion.

Transparencia en otros paises

IMC es la Gnica asociacién de la industria farmacéutica de los
paises de ingresos altos que pide que se divulgue tan poca
informacion. Los sistemas de divulgacion en Australia, la
mayoria de los paises europeos, Japon [4], Nueva Zelanda [5] y
el Reino Unido estan dirigidos por sus respectivas asociaciones
de la industria. En algunos casos, siguen siendo declaraciones
voluntarias y también hay puntos débiles en lo que revelan: por
ejemplo, cada médico puede optar por que no se mencione su
nombre.

Pero todos ellos exigen también que las empresas proporcionen
mucha més informacion que IMC. La Federacién Europea de
Industrias y Asociaciones Farmacéuticas (EFPIA o European
Federation of Pharmaceutical Industries and Associations) [6]
exige a todas las empresas afiliadas que revelen los nombres de
los profesionales y organizaciones a los que han dado pagos u
otras transferencias de valor. Tienen que revelar los importes
totales del valor transferido por tipo de actividad, como
subvenciones, honorarios de consultoria, pagos de viajes y cuotas
de inscripcién para asistir a un congreso de formacion médica.

Estas divulgaciones pueden decirnos mucho sobre cdémo
interactlan las empresas y los profesionales de la salud. En los
cuatro afios transcurridos hasta septiembre de 2015 [7], 42
empresas con sede en Australia patrocinaron 116.845 eventos
para profesionales de salud, un promedio de 608 por semana con
30 participantes por evento. El gasto medio por evento fue de
C$263, y més del 90% de los mismos incluyeron alimentos y
bebidas.

Con la Ley Sunshine de Pago Médico (Physician Payments
Sunshine Act [10]), Francia, Dinamarca, Grecia, Rumania,
Letonia, Italia, Corea del Sur y, sobre todo, EE UU, van alin mas
lejos y cuentan con una legislacion que hace que la presentacién
de informes sea un requisito legal [8, 9].

La Ley Sunshine de EE UU obliga a que las empresas
farmacéuticas y de productos médicos informen sobre los regalos
o cualquier otra transferencia de valor igual o superior a US$10
que hayan hecho a médicos y hospitales universitarios. Los tipos
de pagos que se deben notificar incluyen pagos por consultoria,
honorarios, regalos, entretenimiento, comida y bebidas, viajes y
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alojamiento, educacion, investigacion, contribuciones benéficas,
regalias o licencias, intereses de propiedad o inversion,
honorarios por conferencias y becas.

Toda esta informacion esta a disposicién del publico en la base
de datos Open Payments (Pagos Abiertos) que gestionan los
Centros de Servicios de Medicare y Medicaid (Centers for
Medicare and Medicaid Services [CMS]) [11].

Una caracteristica clave de la base de datos Open Payments es
que se exige a las empresas que indiquen el producto o productos
a los que estan vinculados sus pagos. Esta caracteristica ha
permitido que los investigadores analicen los vinculos entre los
pagos a los médicos y la prescripcion de medicamentos. Como
resultado, sabemos que una comida de C$20 —no mucho mas
que el precio de una hamburguesa, patatas fritas y una Coca Cola
en McDonalds— es suficiente para que aumenten las
prescripciones del medicamento o medicamentos fabricados por
la empresa que proporciona la comida [12].

Ontario estaba a punto de ir incluso més alla de la Sunshine Act.
Antes de las elecciones de 2019, el gobierno estaba finalizando
las regulaciones para el Proyecto de Ley 160 [13], que habria
requerido que todos los fabricantes de medicamentos y
dispositivos que proporcionaron una “transferencia de valor" a
profesionales de la salud particulares y organizaciones de
servicios médicos (incluyendo a los grupos de pacientes)
informaran esas transferencias en un registro publico. La
eleccion de un gobierno Conservador Progresista acab6 con esa
iniciativa [14].

Los canadienses merecen mas transparencia sobre los pagos que
hacen las empresas farmacéuticas a los profesionales de salud.
Mudltiples estudios, incluyendo uno en el que participé [15], han
analizado lo que ocurre cuando los médicos aceptan pagos de las
empresas farmacéuticas. Sus recetas casi nunca mejoran. O se
mantienen igual o, lo que es méas preocupante, empeoran. Los
canadienses deben saber lo que pagan las grandes empresas
farmacéuticas y a quién, ya que esos pagos pueden no beneficiar
a los pacientes.
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El desastre de Relyvrio demuestra por qué la FDA debe oponerse a los grupos de defensa de los pacientes que tienen conflictos
(Relyvrio debacle shows why FDA should stand its ground against conflicted advocacy groups)
Caroline Renko, Judy Butler, and Adriane Fugh-Berman)
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El jueves 10 de diciembre de 2020, la FDA identifica en Silver
Spring, Maryland una sefial de seguridad. EI miércoles 30 de
marzo de 2022, los asesores federales de salud se pronunciaron
por un estrecho margen en contra de aprobar un medicamento
experimental contra la enfermedad de Lou Gehrig, un posible
revés para los grupos de pacientes que presionaron para que se
aprobara. La mayoria de los asesores de la FDA votaron, 6 a 4,
que un Unico estudio de Amylyx Pharmaceuticals no lograba
establecer la eficacia del farmaco en el tratamiento de la mortal
enfermedad neurodegenerativa conocida también como ELA, o
esclerosis lateral amiotrofica. En septiembre, sin embargo, la
FDA dio marcha atras y aprobé el farmaco, un caso, escriben tres
columnistas invitados del proyecto PharmedOut de la
Universidad de Georgetown, de la presién que ejercieron grupos
con conflictos de interés sobre la FDA para que aprobara
prematuramente un medicamento, antes de que un ensayo
completo demostrara su eficacia. Desde entonces, ese ensayo ha
generado dudas sobre el medicamento Relyvrio.

Los grupos de defensa del paciente deben apoyar a los pacientes
y a sus familias, luchar para que se haga mas investigacion y
hayan mas servicios de atencion médica, fomentar el acceso a
tratamientos eficaces, seguros y asequibles y -lo que es
igualmente importante- oponerse a los tratamientos ineficaces o
inseguros. Sin embargo, las estrechas relaciones entre los grupos
de pacientes y las empresas farmacéuticas comprometen estos
objetivos. El tltimo fracaso con Relyvrio, un farmaco para la
esclerosis lateral amiotrofica (ELA), ilustra como las alianzas
empresariales pueden perjudicar a la salud publica y a las arcas
publicas.

Relyvrio combina fenilbutirato, un medicamento de venta con
prescripcién médica para trastornos hepaticos, y taurursodiol, un
suplemento dietético. Relyvrio no se prob6 adecuadamente, pero
grupos de pacientes con conflictos de interés financieros, en
2022, convencieron a la FDA para que lo aprobara para tratar la
ELA, una enfermedad neurolégica mortal. Los resultados
recientes del gran ensayo que la FDA deberia haber exigido antes
de su aprobacion muestran que el farmaco no es mejor que el
placebo. Mientras tanto, unos 4.000 pacientes consumieron un
medicamento inGtil que se vende a US$158.000 anuales.

Las organizaciones Yo soy ELA (I AM ALS) y la Asociacion de
ELA (ALS Association) han estado a la vanguardia de exigir la
aprobacion prematura de medicamentos insuficientemente
probados. La ALS Association recaudé mas de US$115 millones
en su reto del cubo de hielo de 20142 y concedié casi US$2,2

2 Una estrategia para recabar fondos en la que los participantes se
echaban un cubo de agua halada.
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millones a Amylyx Pharmaceuticals Inc. y a un consorcio de
ensayos clinicos, que desarrollaron Relyvrio [1]. La clausula de
reembolso ofrecia a la ALS Association hasta el 150% de su
inversion si Relyvrio resultaba rentable. Ademas de donantes
particulares, la ALS Association recibe financiacion de empresas
farmacéuticas como Biogen, Mitsubishi Tanabe Pharma America
y Cytokenetics. | AM ALS no revela todas sus fuentes de
financiacion, pero sus posturas suelen coincidir con las de la ALS
Association.

Teniendo en cuenta que los datos sobre Relyvrio eran limitados y
sus beneficios cuestionables (nadie mejoro, pero el medicamento
posiblemente desacelerd su declive) [2], la FDA disuadi6 a
Amylyx de solicitar su aprobacion sin un ensayo confirmatorio
de gran tamafio. Sin embargo, la ALS Association y | AM ALS
presionaron a la FDA para que aprobara Relyvrio sin datos
adicionales, presentando una peticién con 50.000 firmas
acompafada de apasionadas stplicas de pacientes con ELA [3].
La ALS Association presiond al Congreso para que presionara a
la FDA [4], consiguié una audiencia en el Congreso en julio de
2021 [5]. En octubre de 2021, Amylyx solicité la aprobacién
basandose en su estudio preliminar con 137 pacientes. La FDA
reiterd su preocupacion por un posible problema con el
cegamiento de los pacientes, la falta de datos y los informes
sesgados. El propio andlisis de los datos realizado por la FDA
indico que el medicamento era ineficaz. En marzo de 2022, el
comité asesor acordd, votando 6 - 4, en contra de la aprobacion.

La ALS Association intensifico su campafia de intimidacion,
obligando a la FDA a convocar una segunda reunion del comité
consultivo, algo muy poco habitual. Esta vez, impulsado por el
testimonio orquestado de familiares, pacientes y médicos, el
comité vot6 7 a 2 a favor de la aprobacién [6]. En septiembre de
2022, la FDA aprob6 Relyvrio [7].

Ya hemos visto esto antes. A principios de 2023, la ALS
Association presion6 con éxito para que se aprobara Qalsody
(tofersen) [8], otro farmaco inadecuado contra la ELA. Qalsody
fue desarrollado por Biogen, uno de sus financiadores. | AM ALS
exigid entonces una reunion del comité asesor de la FDA para
NurOwn de Brainstorm, una terapia inadecuada y posiblemente
insegura, que se celebrd a finales de 2023 [9]. La ALS
Association estuvo notoriamente ausente. Aunque no apoyaron
NurOwn rotundamente, tampoco criticaron el farmaco. Tal vez el
silencio de la asociacion se vio afectado por su subvencion de
US$400.000 a Brainstorm para desarrollar la terapia [10]. | AM
ALS también concedié 100.000 ddlares a Brainstorm. Esta vez, el
comité asesor voto abrumadoramente en contra de NurOwn y el
patrocinador retir6 su solicitud [11].
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Presionar a la FDA para que apruebe terapias inutiles no es
defender a los pacientes de forma ética, y reunir a pacientes y
familiares para que apoyen medicamentos ineficaces es cruel.
Los estandares de aprobacidon de la FDA han ido decayendo
durante muchos afios, y los grupos de defensa de los pacientes
que estan entrelazados con la industria han desempefiado un
papel estelar en la erosién de la mision de la agencia.

Los grupos de defensa del paciente -aunque a veces hagan un
buen trabajo- traicionan a sus representados cuando se convierten
en megéafonos de las farmacéuticas. Todos los medicamentos
deben someterse a las pruebas adecuadas antes de salir al
mercado. La esperanza no se debe convertir en una mercancia ni
en un arma para los abogados de los pacientes y los reguladores
de la FDA. La evidencia debe gobernar; La FDA debe defender
las normas cientificas y no consentir a los grupos de defensa con
conflictos de interés.
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Se ha publicado un articulo en el New Yorker que describe como
las organizaciones de pacientes con enfermedades terminales han
contribuido a que se aprueben medicamentos sin tener suficiente
evidencia de su eficacia y seguridad.

El articulo utiliza como hilo conductor la aprobacion de Relyvrio
para la Esclerosis Lateral Amiotrdfica (ELA). Tras describir
como las asociaciones de pacientes con enfermedades graves y
sin tratamiento se han organizado para recaudar fondos, financiar
la I+D de medicamentos y cabildear para que se aprueben
aquellos que les ofrecen cierta esperanza, el articulo describe
cémo sus acciones han influido en la regulacion de la
investigacién (a través de simpatizantes en el Congreso) y en la
forma en que la FDA ha estado tomando decisiones. Ademaés de
presentar los hechos y las perspectivas de estas organizaciones, el
articulo incluye las voces de expertos que cuestionan si la
aprobacion acelerada de algunos productos aporta algin
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beneficio [1]. En los siguientes parrafos recogemos algunas de
las ideas mas importantes.

En 2014, sin pensarlo mucho, surgio el reto del cubo de agua
helada para recabar dinero para la Fundacion que defiende los
intereses de pacientes con ELA (ALS Foundation). En EE UU
hay unos 30.000 pacientes con ELA. Cuando se lanz6 la
campana de desafios, la Fundacion ELA recabé US$200
millones, algo nunca visto, y triplicé el monto que asignaba a la
investigacion. En ese momento, se habia aprobado el Unico
medicamento disponible en 1995.

Dos estudiantes de la universidad de Brown que querian frenar la
progresién de enfermedades degenerativas como el Alzheimer y
el Parkinson fundaron la empresa Amylyx que se ha dedicado a
estudia los tratamientos para la ELA. La pareja no tenia mucha
idea de lo que estaba haciendo y lograron la colaboracion de un
experto en Alzheimer. Tuvieron suerte y los primeros resultados
de sus estudios arrojaron resultados positivos; aunque patentaron
un producto (amx0035) no lograron atraer el interés de los
inversores. La dra. Merit Cudkowicz profesora de Neurologia de
la Facultad de Medicina de Harvard y Directora de los Servicios
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de Neurologia del Hospital General de Massachusetts les
convencid a que se dedicaran a estudiar la ELA. Ellos aceptaron,
en parte por el interés y altruismo de los pacientes afectados, y
también porque, comparado con los estudios para la enfermedad
de Alzheimer, el nimero de pacientes a reclutar seria mucho
menor.

Cudkowicz logré que Amylyx recibiera parte de los fondos
recaudados por la Fundacion ELA, y eso ayud6 a que la empresa
atrajera el interés de los inversionistas. Amylyx lideré un ensayo
de Fase Il con amx0035, en el que se inscribieron 137 pacientes
y que tuvo seis meses de duracién, con un periodo de extension
en el que todos los pacientes recibieron tratamiento. Los
resultados del ensayo parecian indicar que amx035 lograba
enlentecer el deterioro en aproximadamente un 25%. Ademas,
aquellos pacientes que nunca recibieron el placebo sobrevivieron
un promedio de cinco meses mas. El farmaco tuvo pocos efectos
secundarios, aparte de algunos malestares gastrointestinales. Aun
asi, los resultados no fueron contundentes. En una editorial, dos
investigadores externos aconsejaron que los “tentadores datos
preliminares” se interpretaran con moderacion: el efecto fue
“modesto” y se necesitaria un ensayo mas amplio para
confirmarlo. Cudkowicz estuvo de acuerdo.

Historicamente, la FDA ha requerido dos ensayos “adecuados”
antes de aprobar un medicamento, pero para hacer otro ensayo se
requeririan al menos tres afios adicionales. Sin embargo, para los
pacientes con ELA los resultados eran alentadores y comenzaron
a organizase. Un joven de 40 afios con conexiones politicas,
Brian Wallach, fue diagnosticado con ELA mientras trabajaba en
la Casa Blanca y fundo Yo Soy ELA (I am ALS), una
organizacion “centrada en el paciente y dirigida por el paciente”.
Segun Wallach, no habia que aspirar a algo perfecto antes de
ofrecer algun tratamiento a la poblacidn afectada.

La FDA

En EE UU la regulacion de los medicamentos se empezé a
fortalecer en 1937, después de que unas 100 personas, muchas de
ellas nifios, murieran tras consumir un elixir contaminado con
anticongelante. La FDA tenia potestad para garantizar que los
medicamentos no fueran innecesariamente dafiinos antes de salir
al mercado. Sin embargo, proliferaron las pociones indtiles. En
1961 la FDA se negd a aprobar la talidomida, a pesar de haber
recibido mucha presién, y tras lo sucedido en Europa la
confianza publica en la institucion aumentd, y el Congreso
amplié radicalmente el mandato de la agencia, otorgandole
autoridad no so6lo para monitorear la seguridad sino también la
eficacia de los medicamentos.

Sin embargo, una década mas tarde, los defensores del libre
mercado empezaron a considerar que la FDA era demasiado
intrusiva, y retrasaba la salida de los medicamentos al mercado.
A finales de la década de 1980s, los grupos de defensa de los
pacientes con VIH/Sida (Act Up) se movilizaron para pedir
acceso rapido a los medicamentos, tanto si eran de eficacia
demostrada como si no. Para estos pacientes, la sentencia estaba
echada y, en ese contexto, estaban dispuestos a aceptar los
riesgos desconocidos de cualquier producto que pudiera aliviar
su situacion. Se empez6 a hablar mucho del derecho del paciente
a su autonomia, entendida como la capacidad para rechazar
tratamientos aprobados y someterse a tratamientos poco
ortodoxos.
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Para calmar los animos, en 1992, la FDA introdujo la via de
aprobacion acelerada, que se podia conceder a un producto que
demostrara tener un impacto en variables indirectas o
subrogadas, aunque no hubieran demostrado aportar un beneficio
clinico. Esos productos deberian someterse a mas ensayos antes
de recibir su aprobacién definitiva. Ahora se sabe que muchos de
esos estudios confirmatorios o no se hacen o se hacen més tarde
de lo convenido. Kesselheim, un profesor de Harvard, analizd
recientemente las Ultimas dos décadas de aprobaciones
aceleradas en oncologia y descubri6 que sdlo alrededor de una
quinta parte de los medicamentos aprobados mostraron tener un
impacto significativo. sobre la supervivencia. Los pacientes con
céancer ahora pueden elegir entre una serie de opciones muy
costosas que podrian hacer muy poco o nada por ellos.

La agencia también formaliz6 su compromiso con el “acceso
ampliado”, para que los pacientes con enfermedades graves o
potencialmente mortales sin opciones pudieran obtener
medicamentos en investigacion.

En 1997, el Congreso permitié que la FDA aprobara
medicamentos en base a los resultados de un Gnico ensayo. Es
decir, el objetivo de la agencia fue cambiando, de evitar que los
pacientes tomaran medicamentos inseguros y/o ineficaces, sus
politicas se orientaron a facilitar el acceso de los consumidores a
medicamentos que podrian ser Utiles.

Las tacticas y éxitos de Yo soy ELA y otros grupos de defensa
de los pacientes

Wallach y su mujer estudiaron la experiencia de los grupos que
lucharon por los derechos de los pacientes con VIH/Sida, y
aplicaron sus técnicas a la ELA. Uno de los objetivos era cambiar
la narrativa pesimista alrededor de la enfermedad, y también
quisieron asegurar una presencia sostenida en Washington DC.

Yo Soy ELA contraté una empresa de cabildeo y ayudé a formar
un grupo para defender la ELA en el Congreso, que logro que se
aprobara legislacion para destinar US$100 millones al afio para
investigar la enfermedad. Wallach entregé personalmente una
carta abierta a la FDA. preguntando por tratamientos que estaban
“atascados en el proceso de revision”. Yo Soy ELA se distinguid
por su bisqueda incesante de cualquier tratamiento que pareciera
prometedor.

La FDA habia dejado claro que se esperaba que Amylyx
completara otro ensayo, pero Wallach sabia que la agencia podria
aprobar el medicamento inmediatamente. La certeza cientifica
era un lujo que sélo las personas sanas podian permitirse. El'y
otros pacientes ya estaban comprando una versién del producto
en farmacias galénicas (que preparan formulas), por unos
US$7.000 al afio. La Fundacion ELA, que algunos pacientes
habian criticado por no defender agresivamente otros
medicamentos experimentales, lanz6 una campafia por correo
electronico. Los miembros se reunieron con reguladores,
incluyendo el director interino de la FDA. Segun Wallach era
importante que los decisores y los funcionarios conocieran a los
afectados.

A finales de mayo de 2021, la Fundacién ELA convocé un
evento llamado Reunion de Accion No Podemos Esperar. Un
activista conto que una encuesta a la comunidad habia
demostrado que los pacientes tenian un nivel de “aceptacion



altisimo” de los riesgos potenciales de un medicamento, no se
querian morir mientras esperaban a tener algo perfecto.

Wallach logré que se organizara una audiencia en el Congreso y
recibi6 su apoyo para que la FDA les permitiera acceder a
amx0035. Entre otras cosas Wallach dijo “Cuando te
diagnostican ELA, te dicen que te quedan de dos a cinco afios de
vida. Entonces, si tardara cuatro afios en estar en el mercado,
todos y cada uno de los pacientes de ELA, nosotros incluidos,
estaremos muertos”. Dos meses después, la FDA revoco su
posicién e invitd a Amylyx a presentar su solicitud de
comercializacion.

Los defensores de los pacientes con sida ayudaron a adaptar el
sistema de atencién médica a los deseos de los pacientes. Hoy en
dia, se les consulta en cada etapa del proceso de desarrollo y
aprobacion de farmacos: ayudan a dar forma a las estrategias de
financiacion en los Institutos Nacionales de Salud y contribuyen
a los debates técnicos sobre el disefio de ensayos y las medidas
de resultados. Es decir, los pacientes se sientan a la mesa con su
propio doctorado: “historial personal de enfermedad”. Han
surgido muchas organizaciones de defensa de los pacientes, y
algunas han sido extremadamente afortunadas en sus decisiones
estratégicas: la Fundacion de Fibrosis Quistica financid
investigaciones sobre medicamentos que han resultado en
medicamentos magicos para algunos pacientes, transformando
una sentencia de muerte en una condicion manejable.

Muchos grupos de defensa de los pacientes cuentan con
cantidades exuberantes de financiacion: el afio pasado, los
ingresos de la Asociacion de Alzheimer fueron de alrededor de
US$500 millones. Un estudio publicado en The New England
Journal of Medicine encontré que al menos el 83% de los grupos
mas grandes reciben dinero de las compafiias farmacéuticas.

Los grupos mas ricos y mejor coordinados tienen ventajas
significativas: las organizaciones de defensa del cAncer de mama
han sido particularmente fuertes, y se ha demostrado que
disfrutan de tiempos de aprobacién mucho maés rapidos que los
grupos dedicados al cancer de prostata, que tiene una prevalencia
similar, o al cancer de pulmon, que es mas mortal.

En 2002, los pacientes con cancer de pulmén se unieron para
apoyar a Iressa, un medicamento que enfrentd considerables
criticas de la FDA. EI medicamento fue aprobado y se sigue
recetando a algunos pacientes. En 2016, los padres de nifios con
distrofia muscular de Duchenne presionaron a la FDA para que
diera luz verde a un farmaco que se habia estudiado en un Unico
ensayo no controlado con sélo doce nifios. Cientos de partidarios
acudieron en masa a la reunion del grupo asesor de la FDA,
incluyendo varios nifios en sillas de ruedas, y el producto se
aprobo.

Sin embargo, el papel de los grupos de defensa se ha empezado a
cuestionar. En junio de 2021, la FDA anuncié la aprobacion
acelerada de Aduhelm, el primer tratamiento nuevo para el
Alzheimer en dieciocho afios. Aduhelm redujo los niveles de
placas amiloides en el cerebro, pero pareci6 hacer poco o nada
para detener o revertir le evolucion de la enfermedad. También
conllevaba el riesgo de efectos adversos graves, incluyendo la
hemorragia cerebral. La Asociacion de Alzheimer, que ese afio
habia recaudado alrededor de medio millon de délares del
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patrocinador del medicamento [Biogen), exhorté a sus miembros
a defender el medicamento. EI comité asesor votd en contra de la
aprobacién del medicamento, pero la FDA decidi6 aprobarlo.

Tres miembros del comité asesor dimitieron, entre ellos Aaron
Kesselheim, profesor de la Facultad de Medicina de Harvard,
quien declard que el fallo era quizas “la peor decision de
aprobacion que ha tomado la FDA”, y lo vio como parte de una
larga guerra de desgaste. “En los altimos afios, bajo la presion
constante de la industria farmacéutica y los grupos de pacientes
que la industria financia, la FDA ha bajado progresivamente sus
estandares”, escribio.

En marzo de 2022, la FDA reunid a un comité asesor para
discutir la solicitud de Amylyx. Se pidi6 a los miembros que
votaran si los resultados que se tenian hasta el momento
“establecen una conclusiéon” de que el medicamento es “eficaz”.
Los funcionarios de la agencia, en sus documentos informativos,
fueron educados, respetuosos e inequivocos: la respuesta, en lo
que a ellos concernia, fue no.

Segun la agencia, el ensayo tuvo una serie de problemas. A los
reclutas se les habia dicho que podrian experimentar efectos
secundarios gastrointestinales, por lo que podrian haber
adivinado si estaban recibiendo el producto real o un placebo, y
es0 es importante porque las medidas de resultados eran
autoinformadas. Otro problema era el equilibrio entre el grupo
experimental y el placebo, especialmente durante el periodo de
extension, cuando los que estaban en el grupo placebo
empezaron a consumir el producto experimental, porque aquellos
que cambiaron del placebo al medicamento eran, en promedio,
maés saludables que aquellos que habian abandonado el ensayo, lo
que podria haber exagerado los beneficios. Algunos resultados
también se compararon con controles "externos"”, es decir, datos
de pacientes de décadas previas, cuando el estandar general de
atencion era mas bajo. Lo més importante es que la FDA habia
propuesto un método de andlisis estadistico, pero Amylyx habia
optado por utilizar una alternativa. Cuando la FDA someti6 los
datos a su propio analisis, los resultados ya no fueron
estadisticamente significativos.

La agencia se mostro reacia a aceptar el aparente beneficio de
supervivencia de cinco meses. La agencia no descarto la
posibilidad de que el farmaco pudiera tener algun efecto. Pero el
estandar de aprobacion no es “prometedor”; es “evidencia
sustancial de efectividad”. Cudkowicz dijo: “Al final,
simplemente no sabiamos quién tenia razén. Este fue un estudio
realmente pequefio que nunca fue disefiado para hacer lo que se
le pedia”.

Los pacientes, por su parte, parecian incapaces de creer que esta
discusion estuviera teniendo lugar. Se sintieron como si la
enfermedad los estuviera enterrando vivos mientras la FDA
montaba un escandalo por los intervalos de confianza y los
valores de la P.

Los testimonios de los pacientes fueron muy convincentes, pero
no estaban basados en argumentos cientificos. Al final, el comité
votd en contra del farmaco, 6 a 4. La FDA acabo aprobandolo,
pero se desconoce si aportara beneficios a quienes lo consuman.
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Resumen

Objetivo: Evaluar las caracteristicas y los conflictos de interés
financieros de los ponentes, panelistas y moderadores en los
talleres de hematologia y oncologia organizados conjuntamente
con la FDA de EE.UU. o auspiciados por ella.

Entorno: Se incluyé informacion sobre todas las agendas de
talleres de hematologia u oncologia de la FDA disponibles
publicamente que se realizaron entre el 1 de enero de 2018 y el
31 de diciembre de 2022.

Exposicion: Pagos generales y de investigacion reportados en
Open Payments, financiacion de la industria a organizaciones de
defensa del paciente informadas en sus paginas web o
formularios de impuestos 990, y empleo tanto en entornos
farmacéuticos como regulatorios.

Resultados: Entre los médicos elegibles para recibir pagos, el
78% recibid al menos un pago de la industria entre 2017 y 2021.
La cantidad media de pago general fue de US$82.170 para todo
ese periodo (US$16.434 por afio) y la mediana fue de US$14.906
para todos los afios (US$2.981 por afio). EI 69% de los ponentes
de organizaciones de defensa de los pacientes representaban a
organizaciones que recibian apoyo financiero de la industria
farmacéutica. Entre los que representaban a agencias reguladoras
0 empresas farmacéuticas, el 16% habia trabajado en ambos
entornos durante su carrera.

Conclusiones y relevancia: Nuestros hallazgos en este estudio
transversal muestran que la mayoria de los oradores médicos con
sede en los EE UU que presentaron en talleres de hematologia y
oncologia organizados conjuntamente con miembros de la FDA
de los EE UU tienen algan conflicto de interés financiero con la
industria farmacéutica. Estos resultados corroboran la necesidad
de revelar claramente estos datos y sugieren que una seleccién
maés equilibrada de los ponentes para los seminarios, con menos
conflictos de interés, podria ayudar a limitar el sesgo en las
discusiones entre varias partes interesadas.

La industria farmacéutica paga a médicos US$12.000 millones en una década
Salud y Farmacos
Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: conflictos financieros de los médicos, pagos de la industria
farmacéutica a los médicos, calidad de la prescripcion médica,
donaciones de la industria farmacéutica segiin especialidad, Open
Payments

La industria realiz6 85.087.744 pagos a 826.313 médicos por
mas de US$12.130 millones entre 2013 y 2022. El 93,8% de
estos pagos se asociaron con uno 0 mas insumos médicos
comercializados, incluyendo dispositivos médicos, informé
Andrew Foy y sus colegas en una carta de investigacion
publicada en JAMA [1].

Los pagos asociados a rivaroxaban (Xarelto), apixaban (Eliquis)
y adalimumab (Humira) fueron por US$176,34 millones,
US$102,62 millones y US$100,17 millones, respectivamente.

Los gastos se justificaron como servicios de consultoria,
servicios de no consultoria, alimentos y bebidas, viajes y
alojamiento, entretenimiento, educacion, obsequios,
subvenciones, contribuciones caritativas y honorarios.
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Las especialidades mejor pagadas fueron: cirugia ortopédica,
cuyos especialistas recibieron un total de US$1.360 millones,
seguido de neurologia y psiquiatria con US$1.320 millones y
cardiologia con US$1.290 millones.

La mediana de los pagos por especialidad médica oscilé entre
US$0 y US$2.339, mientras que los pagos al 0,1% de los
médicos que recibieron mas dinero oscild entre una media de
US$194.933 para los médicos hospitalarios y US$4.826.944 para
los cirujanos ortopédicos.

La evidencia sugiere que los pagos de la industria, por pequefios
que sean, afectan la prescripcién médica. A pesar de su impacto
negativo en la salud y en el costo de los medicamentos, estos
pagos se han normalizado y muchos médicos no reconocen
ningun problema en ellos.

Referencias
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Resumen

Antecedentes. Las interacciones financieras entre las compafiias
farmacéuticas y los médicos generan conflictos de interés. Este
estudio analiza el grado y las tendencias de los pagos de las
compafiias farmacéuticas a alergélogos certificados en Japdn,
entre 2016 y 2020. Solo se incluyeron los pagos no relacionados
con la investigacion.

Métodos. Se realiz6 un analisis retrospectivo de los pagos
divulgados por las compafiias farmacéuticas afiliadas a la
Asociacién Japonesa de Fabricantes Farmacéuticos (Japanese
Pharmaceutical Manufacturers Association). El estudio se centro
en los pagos por conferencias, consultorias y redaccion de
manuscritos que se hicieron a los alergélogos certificados entre
2016 y 2020. Se excluyeron los pagos asociados a proyectos de
investigacién. Se llevaron a cabo analisis descriptivos sobre
datos de pago. Las tendencias se analizaron mediante modelos
para hacer estimaciones generalizadas.

Resultados. De los 3.943 alergdlogos certificados, 2.398
(60,8%) recibieron pagos no relacionados con investigacién por
un total de US$43,4 millones en cinco afos. Los honorarios por
conferencias representaron el 85,7% (US$37,2 millones) del
total. Para los alergdlogos que recibieron al menos un pago, la
mediana del pago por especialista fue de US$3.106 (rango
intercuartilico: US$966 — US$12.124), en comparacién con una
un promedio de US$18.092 (desviacion estandar: USS$49.233)
durante un periodo de cinco afios. Entre el 1% y el 10% de los
alergologos recibieron el 20,8% y el 68,8% de los pagos no
relacionados con investigacion, respectivamente. Los importes de
los pagos anuales aumentaron un 7,2% cada afio (IC del 95%: 4,4
-10,0%, p < 0,001) hasta 2019, pero experimentaron un descenso
significativo en 2020, durante la pandemia de covid-19.

Conclusion. La mayoria de los alergdlogos recibieron pagos no
relacionados con la investigacion, con una notable concentracion
en un pequefio grupo. Los pagos aumentaron anualmente hasta el
inicio de la pandemia, que coincidio con un descenso sustancial
de los mismos. Se necesita mas investigacion para explorar las
implicaciones de estas interacciones financieras en la practica
clinicay en la atencién al paciente en Japon.

Nueva Zelanda. Divulgar mejor los pagos de la industria a los médicos
(Raising the bar for disclosure of industry payments to doctors)
Menkes D B, Mintzes B, Macdonald N, Lexchin J.
BMJ 2024; 384:e078133 doi:10.1136/bmj-2023-078133
Parrafos Seleccionados y traducidos por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: conocer los montos que la industria paga a los médicos,
declaraciones de conflictos de interés financiero, Open Payments,
problemas que resultan de los pagos de la industria a los médicos,
medicina basada en la evidencia, divulgacion de los pagos de la
industria

Aungque los profesionales de la salud suelen favorecer la
transparencia, los estandares de informes para pagos de la
industria varian mucho entre paises. Comparamos la politica de
declaracidn de informacion de Nueva Zelanda con la de otros
paises y consideramos que hay que abordar eficazmente los
posibles dafios que resultan de los conflictos de interés de tipo
financiero que tienen los médicos.

Posibles perjuicios de los pagos de la industria a los médicos
o Influencia en las agendas de investigacion, la practicay la
publicacién

Distorsion de las guias clinicas

Prescripcion innecesaria o inadecuada

Dafios iatrogénicos

Aumento del gasto en salud
Medicalizacion de las experiencias vitales normales
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o Descuido del estilo de vida y otras intervenciones
psicosociales

e Sesgo inconsciente hacia el patrocinador

e Modelos de comportamiento inadecuado (colegas, aprendices,
estudiantes)

Recomendaciones

Las recientes declaraciones de pagos de la industria a los
médicos neozelandeses son bienvenidas pero estan incompletas y
reflejan una iniciativa liderada por la industria en ausencia de una
legislacion gubernamental pertinente. Al igual que otros sistemas
de informacion autorregulados, el régimen neozelandés no esta a
la altura de las mejores practicas internacionales, tanto en
términos de exhaustividad como de facilidad de acceso. Es
menos exhaustivo que muchos sistemas, porque las empresas
eligen si informan o no y los que reciben la informacion pueden
optar por no divulgarla. Dado que el sistema de divulgacion de
informacion sobre pagos de Nueva Zelanda (Medicines New
Zealand) se establecio tardiamente, comparado con otros paises,
se podria esperar que reflejara las mejores practicas
internacionales; en cambio, la organizacién ha implantado un
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sistema limitado y engorroso, tanto desde el punto de vista de los
pacientes como de los investigadores.

Al igual que en el Reino Unido, los médicos neozelandeses
deben dar su consentimiento para que se publiquen los pagos que
reciben de la industria, aunque Medicines New Zealand anima a
las empresas afiliadas a obtener el consentimiento cuando se
ofrece un pago. En paises con sistemas de declaracidn regulados,
como Francia, Portugal y EE UU, no se exige el consentimiento.
El régimen de declaracion de Nueva Zelanda también excluye los
pagos por comidas y alojamiento, investigacion y patrocinio de
conferencias.

Un aspecto importante de declarar datos es que sean accesibles y
faciles de utilizar. El acceso a la informacion es dificil en Nueva
Zelanda. Por ejemplo, para saber cuanta financiacion recibié un
médico de las empresas farmacéuticas participantes, el interesado
tendria que buscar en los informes de cada empresa por separado.
La informacién sobre la naturaleza y la finalidad de los pagos es
incoherente y a menudo escueta; existen problemas similares en
cinco de los seis paises europeos donde esta informacion esta
autorregulada por la industria. EI Reino Unido es la excepcion,
ya que tiene una base de datos centralizada en la que se pueden
realizar busquedas. Otro aspecto es la facilidad con la que se
puede identificar a los profesionales de la salud. El sistema Open
Payments de EE UU utiliza un identificador Gnico para cada
médico y proporciona informacion sobre datos demograficos,
especialidad médica, licencia estatal y ubicacién de la consulta.

La aplicacion de estos requisitos tan estrictos a nivel
internacional seria un reto debido a los diferentes sistemas
politicos y a la previsible resistencia de la industria, y de otros
que se benefician de politicas de divulgacion débiles o
inexistentes. Sin embargo, el creciente reconocimiento del papel
clave que desempefian los pagos de la industria farmacéutica a
los médicos impulsa el endurecimiento de los requisitos de
declaracion. Por ejemplo, en 2023, el gobierno del Reino Unido
inicid consultas sobre la posibilidad de establecer un sistema de
informacion regulado, "para generar confianza y proteger el
sistema de salud de conflictos de intereses reales y percibidos".
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El acceso publico a la informacion sobre los pagos de la industria
a los médicos ha aumentado el conocimiento sobre las tendencias
y el alcance de de los mismos, ademas de permitir que se
investigue su asociacion con el sobrediagndstico, el
sobretratamiento y los dafios iatrogénicos. Se podria esperar que
la presentacion de informes transparentes sobre los pagos de la
industria disuadiera a los médicos de aceptar pagos, pero esto no
parece haber sucedido en EE UU. A pesar de la presentacion de
informes obligatorios y detallados, el volumen de pagos no
parece haberse visto afectado, lo que sugiere que los requisitos
de transparencia por si solos no son suficientes para abordar la
influencia indebida de la industria.

Comolos médicos, al igual que otros seres humanos, suelen
reconocer mejor la susceptibilidad de otras personas a los
prejuicios que la propia, medidas adicionales son necesarias para
gestionar las influencias comerciales en la toma de decisiones
clinicas, la investigacion y la ensefianza. El fortalecimiento de
los requisitos de declaracién generara datos para investigar estas
influencias e informar las politicas para gestionarlas. La
evidencia disponible indica que restringir la exposicion al
mercadeo de la industria durante la escuela de medicinay la
formacién de posgrado es beneficioso a largo plazo. Més alla de
la transparencia en la declaracion, los limites institucionales
ofrecen un medio prometedor para proteger la practica médica y
a los pacientes.

Mensajes clave
* Las politicas y practicas relativas a la divulgacion de los pagos
de la industria a los médicos varian ampliamente entre paises.

* Los argumentos a favor de una divulgacion inclusiva y
obligatoria estan respaldados por evidencia de que dichos
pagos afectan la practica clinica, el conocimiento médico y la
ensefianza.

* Se necesitan estrategias para optimizar la divulgacion y otras
politicas para controlar los conflictos de intereses en la
investigacién médica, la economia de la salud y la gobernanza
clinica.

Reino Unido. Capturados por disefio: la industria farmacéutica y el Reino Unido
(Captured by design: the drug industry and UK healthcare)
McCartney M, Sullivan F, Abbasi K.
BMJ 2024; 384:q408 doi:10.1136/bmj.q408
Parrafos seleccionados y traducidos por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Politicas 2024; 27 (2)

Tags: conflicto de interés entre NHS y las empresas farmacéuticas,
medicina basada en la evidencia, captura de los reguladores
farmacéuticos

La industria farmacéutica britanica tiene mucho de lo que
enorgullecerse, pero los intereses de la industria, de los pacientes
y de un NHS (Servicio Nacional de Salud) sostenible no siempre
coinciden y pueden ser totalmente opuestos. Hace casi 20 afios,
el informe del comité especial parlamentario de salud en el Reino
Unido, sobre la influencia de la industria farmacéutica fue
condenatorio. "El sistema regulador, la profesién médica y el
gobierna", concluia el comité, "han fracasado en su intento de
garantizar que las actividades de la industria estén mas en
sintonfa con los intereses de los pacientes y el NHS".
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En lugar de desencadenar una mejora, las dos UGltimas décadas
han propiciado deliberadamente menos cautela y mas
participacion de la industria. Cada vez se priorizan mas los
intereses de la industria sobre la toma de decisiones basadas en la
evidencia, poniendo en riesgo la atencion sostenible y segura del
paciente y dificultando el control de los precios de los servicios
de salud. En medio de la propaganda sobre la innovacion
farmacéutica, la aceleracién del acceso a nuevos medicamentos y
la "recuperacion del control” tras el Brexit, el historico veredicto
del comité especial de salud se ha borrado de la memoria.

Se espera que organismos como el Instituto Nacional para la
Salud y la Excelencia de los Servicios de Salud (NICE o
National Institute for Health and Care Excellence) y el Comité



Nacional de Cribado del Reino Unido (UK National Screening
Committee) tomen decisiones basadas en la rentabilidad,
independientemente de las prioridades politicas y las presiones
por parte de la industria. Junto con la Agencia Reguladora de
Medicamentos y Productos Sanitarios (MHRA o Medicines and
Healthcare Products Regulatory Agency), estos organismos
deben anteponer los intereses de los pacientes y los ciudadanos.
Sin embargo, actualmente muchos programas e iniciativas de
atencion médica se disefian en colaboracion con la industria y
eluden o acortan el debido proceso y escrutinio. Las reuniones
entre la industria y los ministros de salud en relacion con el
Brexit promovieron "las nuevas libertades regulatorias del Reino
Unido" para apoyar a los medicamentos innovadores. La
aprobacion apresurada por parte del gobierno de productos de la
industria, sin suficiente informacidn para que se puedan someter
al escrutinio publico, también se convirtié en un fendmeno global
durante la pandemia de covid-19.
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Un sistema regulador que en su dia fue aclamado
internacionalmente y que inspiraba gran confianza se ha
convertido en una via interna redisefiada para que las empresas
farmacéuticas se enriquezcan. EI Reino Unido no es el Gnico que
ha cometido estos errores.

Solicitamos una revisidn urgente, sélida e independiente de los
vinculos que existen entre la industria farmacéutica y el NHS.
Pedimos un sistema que haga lo que el comité de salud exigio6
hace dos décadas: "garantizar que las actividades de la industria
estén mas en sintonia con los intereses de los pacientes y el
NHS". Pedimos que se ponga fin a la captura del gobierno y de
los servicios de salud por parte de la industria. Un sistema que
apoye intervenciones rentables y basadas en la evidencia
beneficiara a los contribuyentes frente a los intereses
particulares. En visperas de las elecciones generales, ;hay algln
partido politico lo bastante valiente como para comprometerse a
Ilevar a cabo una revision de este tipo y actuar en funcién de sus
hallazgos en pro del interés publico?

Union Europea. EI TJUE anula la negativa de la EMA a autorizar '"Hopveus' contra el alcoholismo
por conflicto de intereses de un evaluador
S. Valle
Correo Farmacéutico, 14 de marzo de 2024
https://www.diariomedico.com/farmacia/industria/tjue-anula-negativa-ema-autorizar-hopveus-alcoholismo-conflicto-intereses-

evaluador.html

Un miembro del grupo de expertos constituido ‘ad hoc' para
evaluar 'Hopveus', el farmaco de D&A Pharma contra el
alcoholismo, tenia "conflicto de intereses", dice el TJUE.

No es la primera vez -acuérdense del proceso abierto

por PharmaMar contra la Agencia Europea de Medicamentos
(EMA) por la negativa a su huérfano Aplidin- que un laboratorio
acusa a la EMA de falta de imparcialidad de uno de los
miembros que han participado en la autorizacion de un farmaco
que ha sido rechazado.

El Tribunal de Justicia de la Unién Europea ha dictado sentencia
sobre el ultimo conflicto relacionado con esa falta de
imparcialidad que ha iniciado por el laboratorio D&A Pharma
ante la negativa de la EMA a la comercializacion de Hopveus, un
medicamento a base de oxibato de sodio, indicado para controlar
la adiccidn al alcohol.

Tras la primera negativa a la autorizacion de Hopveus del Comité
de Medicamentos de Uso Humano (CHMP), que forma parte de
la EMA, D&A Pharma solicité un reexamen, para el que
proponia una revision de las indicaciones terapéuticas del
medicamento, asi como la convocatoria de un grupo cientifico
consultivo de psiquiatria.

Una Segunda Evaluacion

El Comité de la EMA revalué el medicamento y concluyé con el
mismo dictamen, desfavorable para Hopveus. De modo que la
Comisién Europea denegd la comercializacién de Hopveus en
julio de 2020.

Entonces, D&A Pharma solicitd al Tribunal General que anulara
la decision de la Comisién, alegando "la falta de imparcialidad de
los expertos consultados (argumentando que se encontraban en
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una situacion de conflicto de intereses) y la vulneracién del
principio de examen contradictorio™”.

El Tribunal General desestimé el recurso y el caso llegé al
Tribunal de Justicia de la Unién Europea que ha dictado
sentencia con la que anula la resolucion del Tribunal General y
también la decision de la Comision por la que se niega la
solicitud de autorizacion de comercializacion del Hopveus.

Un Procedimiento Viciado

En su sentencia, el Tribunal de Justicia sefiala, en primer lugar,
que un miembro del grupo de expertos consultado por el CHMP
se encontraba en situacion de conflicto de intereses, lo que
viciaba sustancialmente el procedimiento y afiade que la decision
de convocar a un grupo de expertos ad hoc en lugar de consultar
al GCC de psiquiatria (el grupo de expertos en cada

materia) constituye un vicio que afect6 al procedimiento de
adopcidn del dictamen de la EMA, que afecta, por su parte, al
procedimiento de adopcion de la decision de la Comision.

A continuacion, sefiala que la sentencia del Tribunal General
adolece de un error de Derecho, en la medida en que "la
interpretacion de la politica relativa a los intereses contrapuestos
realizada por el Tribunal General es incompatible con el
principio de imparcialidad objetiva".

Consulta obligada del CHMP

En efecto, la EMA esta obligada a comprometerse a que el
CHMP consulte sisteméaticamente al GCC cuando el solicitante
del reexamen solicite dicha consulta a su debido tiempo y de
manera debidamente motivada.

En definitiva, la sentencia del TJUE dice que la EMA no puede
eludir la obligacion de "imparcialidad objetiva" exigiendo al


https://www.diariomedico.com/farmacia/industria/tjue-anula-negativa-ema-autorizar-hopveus-alcoholismo-conflicto-intereses-evaluador.html
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solicitante que demuestre la parcialidad del miembro del comité
de que se trate, pues "debe velar porque los expertos a los que
consulte no estén en situacion de conflicto de intereses”.
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Solicitud de declaraciones de conflictos de intereses a la Agencia Europea de Medicamentos: estado del seguimiento a 3 afios.
(Requesting conflicts of interest declarations from the European Medicines Agency: 3-year follow-up status.)
Boesen K, Ggtzsche PC, loannidis JPA.
Epidemiol Psychiatr Sci. 2024 Mar 26;33:e17. doi: 10.1017/S2045796024000179.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11022247/

Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos; Agencias Reguladoras 2024; 27 (2)

Tag: declaraciones de conflicto de intereses de la EMA, miembros del
comité de directrices con conflictos de intereses con la industria.

Resumen

Objetivos: Describimos previamente las guias de la EMA y la
FDA para disefiar los ensayos pivotales de los farmacos que se
vayan a incluir en las solicitudes de comercializacion de
medicamentos nuevos, cada una para una indicacion psiquiatrica
especifica. Aqui informamos sobre nuestros tres afios de
esfuerzos para que EMA nos entregara las declaraciones de
conflictos de intereses. Queriamos evaluar la posible influencia
interna de la industria, segun la proporcion de miembros del
comité que elabor¢ la guia que tuviera conflictos de intereses con
la industria.

Métodos: En febrero de 2020, presentamos solicitudes de
libertad de informacién para acceder a las listas de la EMA de los
miembros de los comités (y sus declaraciones de conflictos de
intereses) que habian participado en la redaccion de las 13 guias
de "Eficacia clinica y seguridad" relacionadas a indicaciones
psiquidtricas, que estan disponibles en el sitio web de la EMA.
En nuestra solicitud, no especificamos los comités exactos de la
EMA. Aqui describimos los documentos recibidos e informamos
sobre la proporcion de miembros con conflictos de intereses con
la industria (es decir, definidos como cualquier relacion
financiera con la industria). Se trata de un documento de
seguimiento de nuestro primer informe
(http://doi.org/10.1017/S2045796021000147).

Resultados: Después de 2 afios y 9 meses (noviembre de 2022),
la EMA nos envio las listas de miembros y las correspondientes

declaraciones de conflictos de intereses del Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP, por sus siglas en inglés
de Committee for Medicinal Products for Human use) de 2012,
2013y 2017. Estas listas de miembros correspondian a 3 de las
13 guias solicitadas (esquizofrenia, depresién y trastorno del
espectro autista). Las diez guias restantes se publicaron antes de
2011, y la EMA declar6 que necesitaban el permiso de sus
expertos (y no sabian cuantos iban a conseguir), y preveia una
carga de trabajo excesiva y una larga espera. Por lo tanto,
retiramos nuestra solicitud. Los CHMP de 2012, 2013y 2017
tenian de 34 a 36 miembros; entre el 39% y el 44% declar6 algin
interés y consideramos que entre el 14% y el 18% tenian
intereses en la industria. Para la guia sobre esquizofrenia,
identificamos a dos miembros con intereses industriales en
empresas que enviaron comentarios sobre la guia. No recibimos
declaraciones del Grupo de Trabajo del Sistema Nervioso Central
(SNC), el grupo de expertos designado por el CHMP como
responsable de redactar e incorporar comentarios en las guias.

Conclusiones: Después de casi 3 afios, recibimos informacion
que solo respondia parcialmente a nuestra peticion.
Recomendamos a la EMA que mejore la transparencia
publicando los nombres de los autores y sus correspondientes
declaraciones de conflictos de intereses directamente en las guias
de "Eficacia y seguridad clinicas", y que no elimine las
declaraciones de conflictos de intereses después de 1 afio de su
sitio web, para reducir el riesgo de influencia corporativa
encubierta durante el desarrollo de estas influyentes guias.

Publicidad y Promocion

Promocion de los opiaceos en Canada: Una revision narrativa. (Opioid promotion in Canada: A narrative review)
Lexchin, Joel
Indian Journal of Medical Ethics, 2024; 1X (2):135
https://ijme.in/articles/opioid-promotion-in-canada-a-narrative-review/ (de libre acceso en inglés)

Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: Open Payments, epidemia de opioides, conflictos de interés y
epidemia de opioides, promocion de opioides

Los estudios basados en la base de datos Open Payment de EE
UU han demostrado una relacion entre la promocion y la
prescripcion de opioides. En Canada no existe una base de datos
equivalente, por lo que realicé una revision narrativa de la
bibliografia. En 2015, Purdue gastd més de $4 millones de
dolares canadienses en la promocion de un solo producto y

generd mas de 160 paginas de publicidad en revistas. En la
presente revision, describo las seis formas diferentes de
promocion que las empresas utilizaron para tratar de influir en el
comportamiento prescriptivo: mensajes de los representantes de
ventas, anuncios en revistas, participacion de la empresa en la
educacion médica de pregrado, uso de lideres de opinién clave,
guias de practica clinica y la financiacion de grupos de pacientes.
Los recientes cambios regulatorios han reducido la promocién de


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11022247/
http://doi.org/10.1017/S2045796021000147
https://ijme.in/articles/opioid-promotion-in-canada-a-narrative-review/

opiaceos, pero seria incorrecto suponer que no sigue influyendo
en la prescripcion de esta clase de farmacos.
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La psicosis de la enfermedad de Parkinson y la comercializacion de Pimavanserina. Internacional
(Parkinson’s Disease Psychosis and the Marketing of Pimavanserin. International)
Daeschler D, Fugh-Berman A
Journal of Social Determinants of Health and Health Services. 2024;0(0). doi:10.1177/27551938241231531
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: etiquetar dolencias para promover medicamentos, psicosis de
la enfermedad de Parkinson, medicalizacion del Parkinson,
promover la prescripcion innecesaria, medicalizacién de condiciones
normales, PDP, pimavanserina, Nuplazid

Resumen

En 2016, Nuplazid (pimavanserina) se convirtid en el primer
tratamiento aprobado por la FDA para la Psicosis de la
Enfermedad de Parkinson (PDP). Exploramos la posibilidad de
que PDP fuera un término creado para comercializar Nuplazid.
Analizamos las tendencias en las percepciones de la PDP desde
la década de 1990 hasta 2020, a partir de la frecuencia con que
aparecen estos términos de busqueda en MEDLINE, los libros de
texto de neurologia, las guias de las asociaciones profesionales,
los informes anuales de Acadia, los sitios web patrocinados y una
reunién patrocinada celebrada por los Institutos Nacionales de
Salud (NIH, por sus siglas en inglés).

Analizamos las actividades de formaciéon médica continuada
(FMC) sobre PDP y analizamos la conexion entre los pagos del

fabricante de pimavanserina y las prescripciones. Nuestro
analisis de nueve actividades de FMC con patrocinio revela la
inclusion de informacion engafiosa, incluyendo: la PDP es
frecuente, progresiva y no siempre inducida por farmacos; no
existe tal cosa como una alucinacién benigna, y los sintomas
psicéticos siempre empeoran; la PDP aumenta la mortalidad; y
los tratamientos competidores son ineficaces o peligrosos
mientras que la pimavanserina es segura y eficaz para tratar la
PDP.

La FMC patrocinada por la industria se utiliz6 para difundir
mensajes de mercadeo inexactos y engafiosos sobre la psicosis
relacionada con la enfermedad de Parkinson. Algunas
asociaciones profesionales y algunos libros de texto también se
resistieron a aceptar la etiqueta “PDP”. Reenmarcar la PDP como
una afeccion Unica es un ejemplo tipico de lo que se hace para
etiquetar un problema de salud. El establecimiento de la PDP
ampli6 el uso de la pimavanserina, y es probable que haya
provocado muchas muertes evitables.

Adulteraciones y Decomisos

La autoridad sanitaria en México emite una alerta por un medicamento contra el cancer con irregularidades
Alejandro Guzman
El Pais, 30 de abril de 2024
https://elpais.com/mexico/2024-04-30/la-autoridad-sanitaria-en-mexico-emite-una-alerta-por-un-medicamento-contra-el-cancer-con-

irreqularidades.html

La autoridad sanitaria en México ha emitido una alerta para que
se suspenda el uso de un medicamento contra el cancer por
irregularidades detectadas en el producto. Se trata del
metotrexato, solucion inyectable de 500 miligramos, del
distribuidor Biosistemas y Seguridad Privada. La Comision
Federal para la Proteccidn contra Riesgos Sanitarios (Cofepris)
ha sefialado que las inconsistencias han sido reportadas en al
menos dos entidades federativas, aunque no especifica cuéles.
“Se solicita a profesionales de la salud y al sector regulado
inmovilizar y suspender, de manera preventiva, el uso y
administracién [del medicamento]”, ha advertido el organismo en
un comunicado.

La comisién sanitaria ha detallado que tiene una investigacion en
curso y que el lote de metotrexato con irregularidades es el
“HIMH23020", con fecha de caducidad de agosto de 2026. La
alerta sanitaria sugiere que la suspension del uso y
administracion del producto, asi como su inmovilizacion, se
mantengan hasta que la autoridad sanitaria “determine lo
conducente”. La Cofepris recomienda adquirir medicamentos
exclusivamente a través de distribuidores autorizados y validados
por la empresa titular del registro sanitario, que deben contar con
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licencia y aviso de funcionamiento expedidos por la comisién,
ademas de la documentacion que acredite la legal adquisicion del
farmaco.

También pide a la poblacién reportar cualquier reaccién adversa
o malestar asociados a este medicamento a través del sitio web
de la comision sanitaria o en la direccién de correo
“farmacovigilancia@cofepris.gob.mx”. Precisa que informara en
caso de identificar nuevas evidencias para evitar que productos,
empresas 0 establecimientos incumplan con la legislacion
sanitaria vigente y representen un riesgo a la salud.

Falsificacion de otros medicamentos

El pasado 24 de abril, la autoridad sanitaria alertaba por la
falsificacion de tres productos: un medicamento para la atencion
de pacientes con cancer de mama, un tratamiento para personas
diagnosticadas con VIH y un anestésico general.

Dos lotes de Kadcyla (trastuzumab emtansina), un tratamiento
contra el cancer de mama, han sido detectados como falsos. La
empresa Roche dio a conocer que se trata de los lotes

identificados como B2801 y B1019, con fecha de vencimiento
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del 20 de abril de 2023, en su presentacion en frasco de 100
miligramos, de acuerdo con la Cofepris. Entre las irregularidades
se encontré una coloracion amarillenta durante su preparacién y
el codigo 10185236 MX en la parte superior de su etiqueta.

La autoridad sanitaria sefiala que el producto Stribild
(elvitegravir, cobicistat, emtricitabina, tenofovir) —un
tratamiento contra el VIH—, con lote ZBXB, muestra las fechas
de caducidad 25 de noviembre de 2023 y 25 de febrero de 2025,
ambas falsas. Ademas, el 20 de noviembre de 2020, la empresa
titular del registro sanitario solicit6 a la comision la revocacion
del registro, por lo que es ilegal la comercializacion de estos lotes
y cualquier otro, sin importar la fecha de caducidad que
muestren.
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El anestésico Anesket Ketamina también fue falsificado. Las
presentaciones con irregularidades son: el frasco ampula de
“50mg/mL”, con lote C21G904, del cual se detect6 que la fecha
de caducidad no corresponde a la autorizada y que la tipografia e
impresién no pertenecen al producto original; y la presentacion
de “100 mg/mL”, del lote 2113470 y caducidad “11-2026", que
no se encuentra autorizada.

La agencia sugiere no adquirir ninguno de los productos con
estas caracteristicas porque al ser irregulares no se garantiza su
seguridad, calidad y eficacia, y representan un riesgo para la
salud, debido a que se desconocen las condiciones de
fabricacion, almacenamiento y distribucion, asi como el origen
de sus componentes.

Una empresa antifalsificaciones denuncia mas de 250 sitios web que venden medicamentos falsos para adelgazar
(More than 250 websites selling fake weight-loss drugs reported by anti-counterfeit firm)
Patrick Wingrove
Reuters, 15 de abril de 2024
https://www.reuters.com/business/healthcare-pharmaceuticals/more-than-250-websites-selling-fake-weight-loss-drugs-reported-by-

anti-2024-04-15/ )
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: antagonistas de la GLP-1, falta de suministro de GLP-1,
férmulas magistrales de productos GLP-1, demanda de productos
antidiabéticos, Ozempic, Wengovy, Mounjaro, Zepbound,
BrandShield, compra de medicamentos por internet, riesgos de la
compra de medicamentos por internet

15 de abril (Reuters) - La empresa de ciberseguridad
BrandShield ha detectado més de 250 sitios web que venden
versiones falsas de populares medicamentos de la clase agonistas
del péptido similar al glucagdn tipo 1 (GLP-1), para adelgazar y

para controlar la diabetes, segun informé a Reuters el director
general de la empresa, Yoav Keren.

BrandShield, que compartié esta informacion en exclusiva con
Reuters, dijo que de los 279 sitios web de farmacias que la
empresa cerré el afio pasado por vender medicamentos
destinados a tratar enfermedades metabolicas, mas del 90%
estaban relacionados con agonistas del péptido similar al
glucagon tipo 1, segun Keren.

Sitios web cerrados por categoria de medicamento

El ano pasado, BrandShield ayuddé a eliminar un total de 1.655 sitios web que vendian
medicamentos falsificados. Mas de 250 de estos sitios vendian agonistas del GLP-1, como
Ozempic, el popular medicamento de Novo Nordisk contra la diabetes.

@ Sitios web eliminados » Sitios web eliminados relacionados con los GLP-1
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Ozempic y Wegovy, de Novo Nordisk y Mounjaro y Zepbound,
de Eli Lilly, son agonistas del GLP-1 que fueron desarrollados
para controlar la diabetes tipo 2 [1-2], pero que ademés reducen
la ansiedad por comer y hacen que el estbmago se vacie mas
lentamente.

Se ha demostrado que estos medicamentos ayudan a los
pacientes a perder un promedio del 20% de su peso, lo que ha
impulsado una fuerte demanda y un creciente mercado de
versiones falsificadas en todo el mundo.
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Se han notificado casos de dafios relacionados con versiones
falsas de Ozempic y otros GLP-1 en al menos nueve paises [3],
incluyendo Bélgica, Gran Bretafia, Suiza 'y EE UU.

"No me sorprenderia que los delincuentes intentaran aprovechar
la creciente popularidad de estos medicamentos para vender mas
falsificaciones", asegur6 Keren.

Los sitios web que vendian GLP-1 falsificados fueron menos
comunes en 2022, cuando la empresa identificd 34 sitios de este
tipo que se debian cerrar, aunque en ese afio no se centrd en
todos los farmacos GLP-1 como lo hizo en 2023, dijo Keren.

Dijo que el afio pasado su empresa no detecté la misma cantidad
de una clase concreta de farmacos en ninguna categoria de
tratamiento, que la que encontr6 en el caso de los GLP-1
utilizados en el tratamiento de enfermedades metabolicas.

BrandShield colaboré con el Instituto de Seguridad Farmacéutica
(PSI o Pharmaceutical Security Institute), una organizacién que
cuenta con el respaldo de la industria para eliminar estos sitios
web. Segun Keren, los miembros del PSI, entre los que se
encuentran Lilly y Novo, eligieron los fa&rmacos en los que se
centrarian las medidas.

El director ejecutivo dijo que su empresa consigue que se cierren
estos sitios web reuniendo evidencia de que sus productos son
falsos y presentandola a los proveedores de servicios que alojan
el sitio.

BrandShield comparte esta informacion con los organismos
encargados de aplicar la ley, cuando asi lo permiten o cuando lo
solicitan sus clientes farmacéuticos. En diciembre, la FDA
declar6 que estaba investigando la falsificacion de Ozempic en la
cadena de suministro legitima de EE UU [4].
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Los sitios web cerrados por vender GLP-1 falsos representaban
poco mas del 15% de los 1.655 sitios web que BrandShield
denuncié el afio pasado por vender medicamentos falsificados de
diversas clases, como medicamentos relacionados con las
hormonas, medicamentos para el sistema nervioso central y
tratamientos contra el cancer.

El afio pasado, BrandShield también retir6 3.968 anuncios de
medicamentos falsos de todas las categorias en plataformas de
redes sociales; casi el 60% de ellos detectados en Facebook,
segln un nuevo informe de la empresa.

La empresa retir6 un total de més de 6.900 anuncios de
medicamentos ilegales en plataformas de redes sociales y
tiendas, entre ellas 992 en India, 544 en Indonesia, 364 en China
y 114 en Brasil.

Keren declar6 que la empresa no disponia de los datos necesarios
para determinar cuantos de estos anuncios en redes sociales y
tiendas vendian versiones falsas de los GLP-1.
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El jarabe para la tos contaminado se vendio en seis paises africanos
Salud y Farmacos
Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: SAHPRA, contaminacion de jarabe, Benylin, dietilenglicol,
Kenvue

Segun Bloomberg News [1], la Autoridad Reguladora de
Productos Sanitarios de Sudafrica (SAHPRA) informé que el
jarabe infantil para la tos fabricado por Johnson & Johnson, que
contenia niveles peligrosos de un disolvente industrial toxico, se
vendio en seis paises africanos.

Ademas de Sudéfrica, donde se fabricd, el jarabe pediatrico
Benylin contaminado se vendié en Eswatini, Ruanda, Kenia,
Tanzania y Nigeria. Los reguladores identificaron dos lotes de
jarabe contaminados, y ambos han sido retirados del mercado.
Previamente, las autoridades nigerianas habian detectado niveles
inseguros de dietilenglicol en un solo lote, fabricado en mayo de
2021.
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El afio pasado, J&J separ6 su division de salud del consumidor,
incluida la fabrica de Ciudad del Cabo que produce Benylin, en
una empresa independiente conocida como Kenvue Inc. J&J
remitio las consultas sobre Benylin a Kenvue.

No se ha hecho publico ningun informe de enfermedad o muerte.

Este es el noveno caso conocido de presencia de disolventes
industriales en jarabes infantiles en los Gltimos afios. Cuatro de
las intoxicaciones han sido mortales, matando a unos 350 nifios
en Indonesia, Uzbekistan, Gambia y Camerun.

Fuente Original

1. Zachary R. Mider. J&J’s Tainted Cough Syrup Was Sold in Six
African Countries. Bloomberg News, 13 de abril de 2024
https://www.bnnbloomberg.ca/j-j-s-tainted-cough-syrup-was-sold-in-
six-african-countries-1.2058730
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EE UU. Productos contaminados para la artritis y el dolor (Tainted Arthritis | Pain Products)
FDA, 17 de abril de 2024
https://www.fda.gov/drugs/medication-health-fraud/tainted-arthritis-pain-products
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Farmacovigilancia 2024; 27 (2)

La FDA notifica a los consumidores que determinados productos  tomando un consumidor. Los consumidores deben tener cuidado

promocionados para el tratamiento de la artritis y el dolor al comprar este tipo de productos.
contienen ingredientes ocultos y pueden suponer un riesgo
importante para la salud. Las notificaciones publicas que se Los resultados de nuestra década de pruebas indican claramente

enumeran a continuacion incluyen aquellos productos que, segin  que los minoristas y distribuidores, incluyendo los mercados en
las pruebas realizadas por la FDA, contienen ingredientes activos  linea, no impiden eficazmente la venta de productos

no enumerados en las etiquetas de los productos, incluyendo potencialmente nocivos a los consumidores. La FDA no puede
algunos productos con ingredientes que se encuentran en analizar todos los productos que hay en el mercado que contienen
medicamentos de venta con receta. Estos productos pueden ingredientes ocultos potencialmente nocivos. Las medidas

causar efectos secundarios potencialmente graves y pueden coercitivas y las advertencias a los consumidores sobre productos

interactuar con medicamentos o suplementos dietéticos que esté adulterados sélo cubren una pequefia parte de los productos de
venta libre adulterados que hay en el mercado.

17/4/2024 Ossos-Sans contains hidden drug ingredients

29/2/2024 QUICK Rheumatism Capsule, Tiger Wang Biaod contains hidden drug ingredient

29/2/2024 SNAKE BONES Anti-Rheumatic Capsules contains hidden drug ingredient

17/11/2023 Himalayan Pain Relief Tea contains hidden drug ingredients

17/11/2023 Tepee Herbal Tea contains hidden drug ingredient

17/11/2023 Notoginseng Formula Special Gout Granule contains hidden drug ingredients

29/9/2023 Kuka Flex Forte contains hidden drug ingredient

29/9/2023 Reumo Flex contains hidden drug ingredient

31/8/2023 Tapee Tea contains hidden drug ingredients

8/5/2023 Fast-Act Rheuma Capsule contains hidden drug ingredients

8/5/2023 New Fast-Act Rheumatism Capsule contains hidden drug ingredient

8/5/2023 UA-Block contains hidden drug ingredient

13/4/2023 AK Forte contains hidden drug ingredients

20/4/2022 Avrtri King contains hidden drug ingredients

20/4/2022 Ortiga Mas Ajo Rey contains hidden drug ingredient

20/4/2022 Ortiga Mas Ajo Rey Extra Forte contains hidden drug ingredients

7/1/2022 Tawon Liar contains hidden drug ingredient

5/1/2022 Artri Ajo King contains hidden drug ingredient

5/2/2020 RMFLEX contains hidden drug ingredient

30/10/2017 Linsen Double Caulis Plus (F& il A #%3%) Contains Hidden Drug Ingredient
Derecho

Argentina. Judicializacion de medicamentos de alto precio en Argentina: estudio cuali-cuantitativo.
Andrea Alcaraz, Manuel Donato, Jorgelina Alvarez, Natalia Messina, Verdnica A. Alfie, Gustavo H. Marin. Medicina (Buenos Aires)
2024: 84: 00-00.
http://medicinabuenosaires.com/revistas/vol83-23/destacado/original_126.pdf (de libre acceso en espafiol)

Resumen Objetivo: Identificar medicamentos, enfermedades, impacto
Introduccion: Las consecuencias econdmicas de la cobertura econdmico y factores contextuales de la judicializacion de
obligatoria, via judicial, de medicamentos de alto precio medicamentos de alto precio (MEP) Argentina.

constituye un problema creciente, que amerita conocer sus

caracteristicas locales para aportar posibles soluciones. Métodos: Estudio descriptivo cuali-cuantitativo que analizé

retrospectivamente recursos de amparos legales por MEP de tres
bases de datos nacionales y provinciales durante 4 afios,
evaluando relacidn existente entre amparos con aprobacion
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regulatoria, inclusion de los MEP al paquete de beneficios y
relacién con notas periodisticas.

Resultados: Se incluyeron 405 amparos provenientes
principalmente del Ministerio de Salud Nacional. Los tres
medicamentos mas judicializados fueron nusinersen (21.7%),
palbociclib (5.9%) y agalsidasa-alfa (4.7%). Solo el 69.4% de los
medicamentos se encontraban aprobados para la
comercializacion en Argentina al momento del amparo; el 45.7%
se encontraban incorporados al Sistema Unico de Reintegros y el
16.8% contaban con informe de la Comisién Nacional de
Evaluacion de Tecnologias Sanitarias y Excelencia Clinica
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(CONETEC), negativa en el 87.1% de casos. El tiempo promedio
desde la solicitud hasta la provision del medicamento fue de 150
dias. Se observo una correlacion temporal entre la aparicion del
MEP en la prensa nacional gréafica y la presentacién de amparos
de dicho MEP.

Conclusiones: La judicializacién se concentré en medicamentos
de altisimo precio para enfermedades poco frecuentes u
oncoldgicas. Los fallos fueron mayoritariamente a favor del
demandante, siendo los tiempos de acceso al medicamento
prolongados. Los medios de comunicacion anticiparon los
procesos judiciales.

La judicializacion de los medicamentos antidepresivos en Brasil: Una revision amplia.
(The judicialization of antidepressant medicines in Brazil: Scope review).
Vaz M M, Soler O.
Research, Society and Development, 2024;[S. I.], 13 (1):e10413144838, DOI: 10.33448/rsd-v13i1.44838.
https://rsdjournal.org/index.php/rsd/article/view/44838 (de libre acceso en portugués)

Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: acceder a medicamentos en los tribunales, judicializacion del
acceso a medicamentos, acceso a los antidepresivos, la
judicializacién del acceso a los medicamentos y el SUS

Introduccion: La judicializacién de los medicamentos ha
generado debates sobre la eficacia, efectividad y eficiencia del
sistema de salud brasilefio y la necesidad de reformarlo para
mejorar el acceso a los tratamientos.

Objetivo: Mapear el proceso de judicializacién de los
medicamentos antidepresivos en Brasil y su influencia en la
capacidad de gestion de los servicios farmacéuticos para la salud
mental.

Método: Revisién amplia.

Resultados: Se recuperaron 35 publicaciones cientificas. Nueve
de ellas estaban duplicadas y se excluyeron, ocho se eliminaron
porque no cumplian los criterios de inclusion, dos eran de acceso
restringido y uno presentaba metodologia incompatible. Se
seleccionaron 15. De los 15 trabajos seleccionados, 8 eran
articulos, 4 tesis de maestria, 2 tesis doctorales y 1 trabajo fin de
grado. Se incluyeron seis publicaciones de 2022, cinco de 2019,
tres de 2021, dos de 2023 y una de 2020.

Conclusiones: Se infiere que las decisiones judiciales a favor del
suministro de medicamentos comprometen el proceso de
gobernanza, planificacion y gestion del Sistema Unico de Salud
(SUS), perjudicando el presupuesto/financiacién, aumentando los
gastos, desorganizando el flujo y comprometiendo su
sostenibilidad.

Espafia. La justicia frena la salida al mercado del anticoagulante genérico de Teva y un ahorro del 45% al SNS
Diario Médico, 19 de abril de 2024
https://www.diariomedico.com/farmacia/politica/justicia-frena-salida-mercado-anticoagulante-generico-teva-ahorro-45-sns.html

Un juzgado de Madrid ha dictado medidas cautelares que dejan
suspendida la llegada a las farmacias del anticoagulante genérico
a peticion de BMS propietario del innovador Eliquis.

Un juzgado de Madrid ha paralizado la salida de un
anticoagulante genérico que consumen mas de 330.000 pacientes
en Espafia, 290.000 de ellos con las indicaciones que cubre el
Sistema Nacional de Salud (SNS), y que iba a reducir el precio
de los tratamientos hasta un 45%.

Se trata de la version genérica del apixaban, cuyo nombre
comercial es Eliquis, que supone una alternativa frente al
tradicional Sintrém, y que la compafiia Teva tenia previsto lanzar
el pasado 1 de marzo.

Esta farmacéutica inicio a finales de 2023 un proceso legal en
Barcelona, como adelanta el diario El Pais, para lograr la nulidad
de la patente de Eliquis, comercializado por Bristol Myers
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Squibb (BMS), algo que se resolvié de forma favorable para
Teva.

BMS, ademas de recurrir ese fallo ante la Audiencia Provincial
de Barcelona, acudi6 paralelamente a otro juzgado en Madrid
solicitando medidas cautelares para evitar el lanzamiento del
genérico, algo que ha conseguido en una resolucion que todavia
es recurrible.

En Espafia, cerca de 290.000 personas usan el apixaban con
alguna de las indicaciones que cubre el sistema publico -como la
prevenciéon del tromboembolismo venoso o el ictus y la embolia
sistémica en un grupo de pacientes-, a los que se suman otros
43.000 que lo toman para otras indicaciones no sufragadas -
trombosis venosa profunda y embolia pulmonar-.

La caja del farmaco cuesta en las farmacias 81,96 euros, pero su
versién genérica permitiria reducir el precio un 45% hasta los
45,08 euros.


https://rsdjournal.org/index.php/rsd/article/view/44838
https://www.diariomedico.com/farmacia/politica/justicia-frena-salida-mercado-anticoagulante-generico-teva-ahorro-45-sns.html
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Desde Teva, su director de Asuntos Corporativos y Acceso al La compafiia confia "en la fortaleza y valor" de su patente y del

Mercado, Rafael Borras, ha preferido no pronunciarse sobre los certificado complementario de proteccién y esta comprometida

procedimientos legales aln abiertos, pero ha garantizado en con su defensa, pero no van a pronunciarse sobre los varios

declaraciones a EFE que la compafiia seguira "trabajando para procedimientos abiertos hasta que no se resuelvan.

que el mayor nimero de pacientes tengan acceso al medicamento

que necesitan y a la vez para ayudar a la sostenibilidad de los BMS ha querido dejar claro que respalda la introduccion de

sistemas sanitarios". genéricos tras el vencimiento de los derechos de propiedad
intelectual pertinentes, pero enfatiza que esa propiedad

Para esta farmacéutica lider en genéricos pero que no olvida intelectual "proporciona un periodo limitado de exclusividad que

tampoco la innovacion, "es importante mejorar el acceso de los ayuda a fomentar la innovacion" en el sector.

pacientes"” a farmacos de "precios mas asequibles", ha concluido.
Por ello, defiende no solo su propiedad intelectual, sino también

Mientras, desde BMS subrayan a EFE que "la validez de la el valor de su "ciencia innovadora y la importancia de este
patente” de Eliquis y el certificado complementario de proteccion ~ medicamento para los pacientes”, de ahi que mantenga su
(CCP) "fue retada en Espafia por Teva", pero hasta que no se compromiso de garantizar que los pacientes que lo necesitan
resuelva la apelacion iniciada en la Audiencia Provincial de "puedan beneficiarse de Eliquis".

Barcelona, los derechos de esta compafiia "son validos y se
mantienen en vigor".

La constitucionalidad de la negociacion de los precios de los medicamentos para el programa de Medicare en virtud de la
clausula de expropiacién (The Constitutionality of Medicare Drug-Price Negotiation under the Takings Clause).
Bhargava R, Brown N, Kapczynski A, Kesselheim AS, Lim SY, Morten CJ.

Journal of Law, Medicine & Ethics. 2023;51(4):961-971. doi:10.1017/jme.2024.10
https://www.cambridge.org/core/journals/journal-of-law-medicine-and-ethics/article/abs/constitutionality-of-medicare-drugprice-
negotiation-under-the-takings-clause/78BDD98AC1885E1C8C5ADD8442E48DFF
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Resumen A través de la jurisprudencia inicial (los juicios iniciales, antes de
En los Gltimos meses, los fabricantes de productos farmacéuticos  que intervenga la corte de apelaciones) y el analisis de la politica
han presentado recursos legales contra una disposicion de la Ley de salud, demostramos que la negociacion de precios por parte
de Reduccidn de la Inflacién de 2022 (IRA por sus siglas en del gobierno e incluso la regulacion de precios de bienes y
inglés) que faculta al gobierno federal para negociar los precios servicios, incluyendo los bienes patentados, son constitucionales
que Medicare paga por determinados medicamentos de venta con  en virtud de la Clausula de Expropiacion. Declarar que la IRA
receta. Un argumento clave esgrimido en estos recursos es que la  viola la Clausula de Expropiacion daria un vuelco radical al

negociacién de precios constituye una “expropiaciéon” de la derecho constitucional establecido y pondria en peligro los
propiedad y viola la Clausula de Expropiacién de la Constitucién  programas de salud estatales y federales mas importantes de EE
de los Estados Unidos (Takings Clause of the US Constitution). Uu.

EE UU. Los pacientes claman victoria porque un cuarto juez ha rechazado las demandas de las farmacéuticas
para bloquear la negociacion con Medicare
(Patients Claim Victory As Fourth Judge Rejects Drug Companies’ Lawsuits To Block Medicare Negotiation)
Patients for Affordable Drugs, 29 de abril de 2024
https://patientsforaffordabledrugs.org/2024/04/29/p4ad-statement-bms-janssen/
Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Etica y Derecho 2024; 27(2)

Tags: Ley de control de la inflacion, confiscar patentes de negocie los precios de los medicamentos. El juez rechazé los
medicamentos, acceso a medicamentos desarrollados con fondos argumentos de las empresas de que el programa de negociacion
publicos, control de precios de los medicamentos, reacciones de la de Medicare, establecido por la Ley de Reduccién de la Inflacion

industria farmacéutica al control de precios (Inflation Reduction Act), les obliga a participar, en violacién de

la Clausula de Expropiacién y de sus derechos en virtud de la

Un tribunal federal rechaza los "argumentos més solidos" de las Primera Enmienda. Es la cuarta vez que un tribunal federal

grandes farmacéuticas contra la constitucionalidad del programa examina las alegaciones de Big Pharma y falla de forma decisiva

de negoclacion de los PTecios para el programa Medicare, lo que en contra de las empresas farmacéuticas y a favor del pueblo de
es una victoria para los pacientes. EE UU

WASHINGTON, D.C. - Un tribunal federal de distrito de Nueva
Jersey ha fallado en contra de los recursos de
inconstitucionalidad presentados por los gigantes farmacéuticos
Bristol Myers Squibb y Janssen, asestando un duro golpe a los
esfuerzos de las grandes farmacéuticas por impedir que Medicare

Cuatro medicamentos fabricados por las dos grandes
farmacéuticas figuraban entre los 10 primeros farmacos
seleccionados para ser negociados por Medicare: Xarelto, Stelara
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e Imbruvica, de Janssen, y Eliquis, un anticoagulante de Bristol
Myers Squibb.

Esta decision representa un hito importante para proteger la
capacidad de Medicare para negociar los precios de los
medicamentos, ya que supone el primer rechazo judicial de los
argumentos constitucionales que se consideraban la linea de
ataque preferida de la industria farmacéutica. El juez resumi6
claramente la cuestion central: *Vender a Medicare es una opcién
que los demandantes pueden aceptar o no. Esto es cierto para
cualquier negociacion entre un comprador y un vendedor".

Merith Basey, Directora Ejecutiva de Patients For Affordable
Drugs, emiti6 la siguiente declaracion:

"No cabe duda de que esta sentencia es una victoria para los
pacientes. Desglosa los argumentos mas sélidos del ataque
multimillonario coordinado del Big Pharma contra la
negociacién de Medicare, un programa que los estadounidenses
apoyan de forma abrumadora. El rechazo inequivoco del juez a
los argumentos juridicos presentados por Janssen y Bristol Myers
Squibb echa por tierra toda la estrategia juridica de la industria
farmacéutica, fundamentada en priorizar las gananciassobre la
salud y el bienestar de los pacientes. La decision del juez
reafirma que las corporaciones farmacéuticas son libres de
vender a Medicare voluntariamente, incluso si esto significa que
deben aceptar precios negociados ligeramente mas bajos para
seguir accediendo a un mercado de miles de millones.

"Patients For Affordable Drugs se mantiene inquebrantable en el
compromiso de frustrar los implacables intentos de la industria
farmacéutica de utilizar el sistema legal como arma contra las
politicas esenciales para reducir los exorbitantes costes de los
medicamentos y garantizar que los pacientes puedan acceder a
los medicamentos que necesitan a precios asequibles."

Esta sentencia representa una victoria para pacientes como
Ralph, de Sterling Heights, Michigan, que tiene dificultades para
comprar Eliquis -el medicamento superventas de Bristol Myers
Squibb - debido a su elevado precio. Ralph dijo a P4AAD:
"[Eliquis] me costaria US$479 al mes de mi bolsillo. Dependo de
la Seguridad Social y no puedo permitirmelo”. Tras una
negociacion, el precio de Eliquis pudo reducirse a US$123 al
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mes. La historia de Ralph subraya la importancia de la
negociacién con Medicare para garantizar que los pacientes
puedan acceder mejor a los tratamientos esenciales que necesitan
a precios asequibles.

Ademas de estas dos demandas, la industria farmacéutica y sus
aliados tienen otros casos en los tribunales, en un intento
continuo de bloquear la aplicacidn del histérico programa de
negociacién de Medicare. AstraZeneca tiene de plazo hasta el 30
de abril para presentar una notificacion de apelacion en su caso, y
la Pharmaceutical Research and Manufacturers of America
(PhRMA), la principal asociacion comercial de la industria
farmacéutica, junto con la Global Colon Cancer Association y la
National Infusion Center Association, presentaran alegaciones
orales en su apelacidn el miércoles 1 de mayo.

Antecedentes:

- Patients For Affordable Drugs Now ha firmado siete informes
amicus -incluyendo en estos casos- liderados por Public Citizen 'y
apoyados por Protect Our Care, Doctors for America y Families
USA para apoyar la oposicion del gobierno y explicar el dafio que
los altos precios de los medicamentos representan para las
personas cubiertas por Medicare.

- En 2022, los ingresos totales de Janssen por las ventas de
Xarelto, Stelara e Imbruvica alcanzaron los US$19.060 millones.
- En 2022, los ingresos totales generados por las ventas de
Eliquis de Bristol Myers Squibb superaron los US$11.800
millones.

- A diferencia de todos los demas sectores de la atencidn en
salud, en los que Medicare fija precios como honorarios médicos,
costes hospitalarios y equipos, las empresas farmacéuticas han
estado exentas de cualquier forma de negociacién. Las empresas
farmacéuticas tienen la opcion de participar voluntariamente en
Medicare. Si quieren aprovechar ese enorme mercado de miles
de millones, pueden aceptar precios negociados ligeramente
inferiores.

- El 1 de febrero, los Centros de Servicios de Medicare y
Medicaid enviaron ofertas iniciales de un precio justo para cada
uno de los 10 medicamentos. La negociacién durara hasta el 1 de
agosto y el 1 de septiembre se anunciaran los precios justos
maximos, seguin los CMS.

EE UU. La FTC presenta un escrito en calidad de amicus curiae en un litigio sobre patentes
de inhaladores para el asma (FTC Files Amicus Brief in Asthma Inhaler Patent Dispute)
Federal Trade Commission FTC, 22 de Marzo de 2024
https://www.ftc.gov/news-events/news/press-releases/2024/03/ftc-files-amicus-brief-asthma-inhaler-patent-dispute

Traducido por Salud y Farmacos, publicado en Boletin Farmacos: Propiedad Intelectual 2024; 27 (2)

Tags: FTC, Orange Book, Libro Naranja, FDA, OMC, OMPI,
propiedad intelectual y vacunas, transferencia de tecnologiay
propiedad intelectual, conductas anticompetitivas, maximizar
beneficios, perennacion de patentes, impedir la comercializacion de
genéricos, impedir comercializacidn de biosimilares, patentes
secundarias, marafias de patentes, aumento del gasto en
medicamentos

La Comision Federal de Comercio (FTC) present6 un escrito
amicus curiae [1] manifestando que el fabricante farmacéutico
Teva habia incluido indebidamente patentes en el Libro Naranja
de la FDA 'y solicitando al tribunal que ordenara su retirada.
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Segun la carta de la FTC, la inclusion indebida de patentes en el
Libro Naranja perjudica la competencia al retrasar la entrada de
productos genéricos mas baratos.

El amicus curiae de la FTC se refiere al caso Teva versus
Amneal, después de que Amneal solicitara la aprobacion de la
FDA para comercializar una version genérica del inhalador para
el asma ProAir HFA.

Teva demandé a Amneal por infraccion de patente, alegando que
el producto de Amneal infringia las patentes de Teva sobre
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ProAir HFA. Dado que Teva incluy6 esas patentes en su
inhalador ProAir HFA en la publicacién de la FDA «Approved
Drug Products with Therapeutic Equivalence Evaluations»
(Medicamentos aprobados con evaluaciones de equivalencia
terapéutica), comunmente conocida como «Libro Naranja», la
demanda de Teva provoc6 una suspension legal que bloquea la
aprobacion del medicamento competidor de Amneal durante 30
meses, posiblemente hasta febrero de 2026.

El argumento de Amneal es que Teva incluy6 incorrectamente
sus patentes en el Libro Naranja y, por tanto, no deberia poder
suspender la aprobacion del producto genérico competidor.
Ademas, sefiala que la inclusion indebida de estas patentes
perjudic6 a la competencia. Si Teva no hubiera incluido
incorrectamente estas patentes, Amneal afirma que la FDA
podria aprobar su producto competidor en abril de 2024.

En el escrito amicus curiae presentado por la FTC en el caso
Teva Branded Pharmaceutical Products R&D, et al. contra
Amneal Pharmaceuticals of New York, LLC, et al.[1], la agencia
afirma que el tribunal deberia conceder la solicitud de Amneal y
obligar a retirar las patentes en cuestion del Libro Naranja. Lo
que permitiria una rapida aprobacion de los productos genéricos
competidores.

En noviembre, la FTC impugné [2] mas de 100 patentes que
figuraban indebidamente en el Libro Naranja de la FDA,
incluyendo las cinco patentes involucradas en el caso de Teva
contra Amneal, asi como otras 37 patentes de Teva. Kaleo Inc,
Impax Labs, GlaxoSmithKline y Glaxo Group retiraron patentes
del Libro Naranja en respuesta a las cartas de advertencia de la
FTC. AstraZeneca, Boehringer Ingelheim y GlaxoSmithKline
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han anunciado su compromiso de limitar los gastos de bolsillo
por la compra de inhaladores.

El escrito amicus curiae de la FTC se present6 ante el Tribunal
de Distrito de Estados Unidos para el Distrito de Nueva Jersey
[1]. El voto de la Comisidn aprobando la presentacién del amicus
brief fue 3-0.

La Comision Federal de Comercio promueve la competencia [3]
y protege y educa a los consumidores. Como parte de la labor
politica de la FTC, la Comision presenta informes amicus curiae
en casos relacionados con areas del derecho relevantes para su
misidn, entregando informacién que pueda ayudar a los
tribunales a tomar sus decisiones de manera que protejan a los
consumidores o promuevan la competencia.

Puede obtener mas informacion sobre cémo la competencia
beneficia a los consumidores en esta referencia [4].
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Frachon es una médica especialista en térax que desempefié un
papel decisivo en la retirada de Mediator del mercado en 2009.
En su libro [1], sefiald que el grupo Servier sabia, al menos desde
1995, que el benfluorex (marca Mediator) tenia efectos
secundarios cardiovasculares graves y potencialmente mortales.

Seguln una nota publicada en el Lancet [2], tras un primer juicio
en 2019-21, el procedimiento de apelacion desembocé en una
dura sentencia (diciembre 2023). Servier fue declarada culpable
de estafa y obtenci6n indebida del permiso de comercializacion,
y de los delitos de engafio agravado, homicidio y lesiones
involuntarias. Ademas, Servier debera reembolsar €421 millones
a la Seguridad Social y a las mutuas. También se impuso una
pena de 4 afios de prision a su antiguo Director General.

La sentencia se puede recurrir ante el Tribunal de Casacion.
El Benfluorex es un derivado de las fenfluraminas (también

comercializadas por Servier), que se relacionan con las
anfetaminas y fueron retiradas del mercado mundial en 1997 tras
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comprobarse la existencia de valvulopatias cardiacas graves e
hipertensién arterial pulmonar (HAP). El benfluorex comparte el
mismo metabolito que las fenfluraminas, la norfenfluramina, que
provoca toxicidad cardiovascular, pero Servier lo mantuvo en el
mercado sin ninguna advertencia. En Francia, Servier lo
comercializé como antidiabético y antilipidémico, al tiempo que
negaba cualquier propiedad anorexigena [2].

Los jueces declararon que "del juicio se desprende claramente
que Servier tenia pleno conocimiento de los riesgos asociados a
las fenfluraminas y productos afines, a mas tardar en 1995 para la
HAP y en 1997 para la valvulopatia". El tribunal critico "una
politica sistematica de negacion de los riesgos" que se prolongd
mas alla de la retirada del medicamento del mercado en 2009 y
deploré que "se diera sistematicamente prioridad a preservar los
intereses econdmicos del grupo Servier por encima de la

seguridad de los consumidores del medicamento”.

El tribunal subraya la gravedad de los hechos, tanto por los miles
de victimas como por las consecuencias sociales de un fraude
con una duracién y magnitud sin precedentes.
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La UE ha multado en cuatro afios con €780 millones a farmacéuticas por practicas de monopolio
Carmen Torrente Villacampa Madrid
Diario Médico, 26 de enero de 2024
https://www.diariomedico.com/farmacia/industria/ue-multado-cuatro-anos-780-millones-euros-farmaceuticas-practicas-

monopolio.html

La Comision Europea (CE) y los paises de la Unién Europea
(UE) impusieron a las compafiias del sector farmacéutico multas
por valor de mas de 780 millones de euros entre los afios 2018 y
2022 por haber cometido préacticas de monopolio y contrarias a la
competencia, segun ha informado el Ejecutivo comunitario.

En un informe de la Comisidn Europea para evaluar el impacto
de las reglas antimonopolio de la UE en el sector farmacéutico,
Bruselas ha informado de que las autoridades comunitarias y
nacionales han adoptado a lo largo de esos afios 26 medidas
contra empresas farmacéuticas por sus practicas anticompetitivas
en el suministro de medicamentos.

“El informe de hoy pone de relieve los continuos esfuerzos
de las autoridades de competencia de toda Europa para
garantizar el correcto funcionamiento de los mercados
farmacéuticos" (Margrethe Vestager)

El informe que ha visto la luz este viernes es la continuacion de
un informe anterior, publicado en enero de 2019, sobre la
aplicacion de la competencia en el sector farmacéutico, que
abarca los afios 2009-2017.

Estas medidas de la CE derivaron en sanciones econémicas, que
en total suman mas de 780 millones de euros, pero también en
compromisos juridicamente vinculantes asumidos por las
empresas farmacéuticas para remediar sus actuaciones contrarias
a la competencia, segin destaco la Comision Europea en un
comunicado.

Margrethe Vestager, vicepresidenta ejecutiva encargada de la
politica de competencia, ha sefialado al respecto: "El informe de
hoy pone de relieve los continuos esfuerzos de las autoridades de
competencia de toda Europa para garantizar el correcto
funcionamiento de los mercados farmacéuticos. Su buen
funcionamiento es esencial para proporcionar medicamentos mas

asequibles y mas opciones a los pacientes y a los sistemas
sanitarios, especialmente en el contexto de las crisis

sanitarias. Continuaremos nuestro trabajo en este sector crucial
como una cuestion prioritaria, asegurandonos de mantenernos al
dia con las formas siempre cambiantes en que las empresas
buscan protegerse indebidamente de la competencia”.

La sancién contra un cartel farmacéutico

Este medio ya publico el pasado mes de octubre que Europa
habia multado por "primera vez" a un cartel en el sector
farmacéutico. Fue a cinco compafiias con motivo de haber fijado
el precio de un antiespasmodico abdominal, por lo que la sancion
fue de 13,4 millones de euros.

Dichas compaiiias (Alkaloids of Australia, Alkaloids
Corporation, Boehringer, Linnea y Transo-Pharm) coordinaron y
acordaron fijar el precio minimo de venta de SNBB a los
clientes (distribuidores y fabricantes de medicamentos
genéricos) y asignar cuotas. Ademas, las empresas
intercambiaron informacién comercialmente sensible.

Qué acciones han multado

Algunas de las practicas monopolisticas que cometieron las
farmacéuticas multadas durante estos cuatro afios son el uso
indebido del sistema de patentes y los litigios abusivos para
alargar la exclusividad de una patente, el descrédito de los
productos de un competidor para proteger las ventas de la
empresa dominante y la imposicion de precios

excesivos cobrados por medicamentos sin patente.

En su estudio, la Comisidn concluye que estas practicas dafiaron
la innovacidn en el sector farmacéutico y asegura que el
cumplimiento de las leyes antimonopolio de la UE es clave para
garantizar unos precios mas asequibles y justos para los
medicamentos.

Otros litigios que involucran a empresas farmacéuticas
Salud y Farmacos
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Juicios por patentes de medicamentos relacionados con las
vacunas covid.

Durante el mes de abril se dirimieron dos juicios por las patentes
de las vacunas covid.

Segun informa Endpoints [1], un juez federal de Delaware opino
a favor de Arbutus en su demanda contra Moderna. Arbutus y
Genevant presentaron una demanda contra Moderna en 2022,
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alegando que la historica vacuna de ARNm de Moderna utilizaba
tecnologia de nanoparticulas lipidicas (LNP) desarrollada y
patentada por Arbutus. Las LNP son burbujas de grasa que
protegen y escoltan al ARNm hacia el interior de las células.
Arbutus dijo que su tecnologia fue “desarrollada con gran
esfuerzo y mucho gasto” y quiere obtener regalias sobre las
ventas de Spikevax de Moderna.

El juez Mitchell Goldberg, que rechazé el intento de Moderna de
desestimar el caso el afio pasado, emiti6 una opinion sobre los
argumentos en torno a la interpretacion de varias reclamaciones
de patentes. El juez se puso mayoritariamente del lado de los
demandantes, pero apoy6 a Moderna en uno de los términos.

Los analistas de Jefferies dijeron que la opinién es un buen
augurio para Arbutus y "deberia ayudar a evitar el riesgo" de un
juicio que se realizaria el préximo afio.

Moderna sostiene que su sistema LNP es fruto de su propia
investigacion y desarrollo.

Arbutus y Genevant presentaron demandas similares contra
Pfizer y BioNTech en abril pasado. Ese caso esté en curso.

Por otra parte, GSK entabld juicio contra Pfizer y BioNTech
[2] en un tribunal federal de Delaware por infringir sus patentes
sobre la tecnologia de ARN mensajero (ARNm) al producir la
vacuna Comirnaty. GSK dijo en la demanda que sus patentes
cubren tecnologia para transportar ARNm fragil a células
humanas, y que sus cientificos comenzaron a desarrollar en 2008.
GSK también dijo que compro6 los derechos sobre la tecnologia al
adquirir parte del negocio de vacunas de Novartis en 2015.

Un portavoz de GSK dijo que la empresa esta "dispuesta a
otorgar licencias sobre estas patentes en términos
comercialmente razonables y a garantizar el acceso continuo de
los pacientes" a las vacunas.

GSK, con sede en Londres, solicité al tribunal una cantidad no
especificada de compensacion monetaria por dafios y perjuicios a
Pfizer y BioNTech, que incluye el pago de regalias por la
licencia de las patentes.

GSK también demandd a Pfizer por infraccion de patente el afio
pasado por la tecnologia utilizada en la vacuna Abrysvo contra el
virus respiratorio sincitial (VSR) de Pfizer.

Juicios por opioides.

Los juicios por opioides siguen afectando a varias empresas. A
finales de diciembre, McKinsey & Company llegé a un acuerdo
por US$78 millones con compafiias de seguros de salud y
gestores de los beneficios farmacéuticos que ofrecen las
empresas. Los demandantes alegaron que McKinsey habia
contribuido a la epidemia de opioides al asesorar y disefiar
campafias de marketing engafioso para empresas productoras de
opioides, como Purdue Pharma. El posible acuerdo aln requiere
la aprobacién de un juez [3].

Todo esto sucede méas de un afio después de que el Comité de
Supervision de la Camara de Representantes publicara un
informe que detalla los conflictos de intereses de McKinsey, que
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acepto contratos con la FDA mientras trabajaba para los
fabricantes de opioides. Este informe también alega que
McKinsey utiliz6 su trabajo en el gobierno para promover el
negocio de los fabricantes de medicamentos e intentar influir en
los funcionarios gubernamentales en beneficio de sus clientes

[3].

A finales de abril, el Wall Street Journal escribié una
actualizacion sobre la investigacion criminal que esta llevando a
cabo el Departamento de Justicia por el papel que jugd
McKinsey en promover las ventas de opioides [4]. Los fiscales
federales también estan investigando si McKinsey o alguno de
sus empleados podrian haber obstruido la justicia al alterar los
registros de los servicios de consultoria que ofreci6 la empresa a
productores de opioides (Purdue, Endo International y
Mallinckrodt). Esta investigacién la estan realizando,
conjuntamente, el fiscal federal del distrito occidental de Virginia
y el fiscal del distrito de Massachusetts.

En 2021, McKinsey llegé a un acuerdo con 50 estados, cinco
territorios de EE UU y Washington, D.C., para pagar US$642
millones para resolver un litigio civil relacionado con opioides,
sin admitir irregularidades. En 2023, la empresa lleg6 a acuerdos
separados por un total de US$347 millones de délares con grupos
de etnias nativas americanas, distritos escolares publicos,
compafiias de seguros y gobiernos municipales, también sin
admitir irregularidades [4].

Los antiguos clientes de McKinsey, Purdue, Endo y
Mallinckrodt, se acogieron al capitulo 11 de la ley de bancarrotas
mientras enfrentaban demandas masivas alegando que vendian
drogas utilizando précticas de mercadeo engafiosas, y
promoviendo la adiccién. McKinsey ayudd a Purdue, el
fabricante del analgésico OxyContin, a desarrollar una iniciativa
para impulsar las ventas y el mercadeo de medicamentos, segun
los registros publicados tras la quiebra de Purdue en 2019 [4].

Los consultores de McKinsey sugirieron que el equipo de ventas
de Purdue hiciera mas llamadas a los proveedores de atencion
médica que escribian grandes volimenes de recetas de
OxyContin y dedicara menos tiempo a los médicos que recetaban
menos opioides. En agosto de 2013, consultores de la firma
enviaron un memorando a los ejecutivos de Purdue con 20
recomendaciones que, segln decian, aumentarian las ventas de
OxyContin en mas de US$100 millones al afio. Los grandes
prescriptores de opioides, como grupo escribieron en promedio
25 veces mas recetas de OxyContin que sus pares [4].

McKinsey dijo haber dejado de trabajar en negocios especificos
de opioides en 2019, y que su trabajo para Purdue tenia como
objetivo apoyar el uso legal de opioides y a los pacientes con
necesidades médicas legitimas.

McKinsey también asesord a Purdue y Endo sobre cémo dirigirse
al Departamento de Asuntos de Veteranos de EE UU (VA) para
aumentar las ventas de sus productos. Esto se hizo al mismo
tiempo que McKinsey hacia una consultoria para el VA, que al
parecer no estaba relacionada con la adquisicion de opioides [4].

La oficina del fiscal federal en el distrito occidental de Virginia
proceso con éxito a Purdue y a varios de sus ejecutivos en 2007,
cuando la compafiia se declard culpable de un delito grave de



etiquetar incorrectamente OxyContin con la intencién de
defraudar o engafiar. Purdue se declar6 culpable por separado en
2020 de tres delitos federales relacionados con la
comercializacion y distribucién de OxyContin [4].

Endo se declar6 en quiebra en agosto de 2022 para hacer frente a
su deuda de US$8.000 millones y miles de demandas por su
presunto papel en la epidemia de opioides. Como parte de su
reestructuracion por quiebra, la compafiia acord6 pagar alrededor
de $600 millones en acuerdos a estados y personas afectadas por
la crisis de opioides y dejar de promocionar opioides entre los
prescriptores. Ahora, Endo ha llegado a un acuerdo de quiebra y
pagara US$364,5 millones al gobierno durante 10 afios mas un
pago contingente de hasta US$100 millones, dependiendo de qué
tan bien se desempefie su negocio después de salir de la quiebra,
para resolver sus reclamaciones monetarias derivadas de
acuerdos penales y civiles. El acuerdo elimina el mayor
obstaculo de Endo para completar su plan de vender activos a sus
prestamistas. Endo pedira a un juez de quiebras de EE UU que
apruebe la venta y permita que la empresa salga de la quiebra [5].

Damian Williams, fiscal federal para el Distrito Sur de Nueva
York, dijo que la quiebra no es un "pase gratuito para evadir la
responsabilidad por mala conducta criminal, fraude civil o
impuestos". El acuerdo garantiza que Endo asuma la
responsabilidad de su mala conducta y preserva los acuerdos
anteriores de Endo para financiar programas estatales y locales
de tratamiento de adiccion a opioides y realizar pagos a personas
perjudicadas por la epidemia de opioides, dijo Williams [5].

El acuerdo resuelve mas de US$7.000 millones en reclamaciones
que el Departamento de Justicia habia hecho valer contra Endo
por supuestas deudas fiscales, una investigacién penal del DOJ
sobre su comercializacion de opioides y el posible sobrepago del
gobierno federal por medicamentos de Endo [5].

Mallinckrodt, otro de los antiguos clientes de McKinsey, revel6
el afio pasado que se enfrentaba a una citacion del gran jurado de
la oficina del fiscal federal para el Distrito Occidental de
Virginia, que quiere obtener datos e informacion de la empresa
sobre pedidos de sustancias controladas sospechosas [4].

Los estados, los gobiernos locales, los hospitales y las personas
han presentado miles de demandas contra empresas que
supuestamente contribuyeron a la crisis de los opioides, lo que
resulté en més de $50.000 millones en acuerdos con fabricantes
de medicamentos, distribuidores y cadenas de farmacias [5].

Sin embargo, los juicios y los acuerdos financieros siguen
produciéndose. Una division de la empresa de publicidad
francesa Publicis Groupe SA y la farmacéutica Hikma
Pharmaceuticals han llegado a acuerdos separados por un valor
— en conjunto- de US$500 millones, para resolver las
afirmaciones de que ayudaron a alimentar la mortal epidemia de
opioides en EE UU [6]. Publicis Health, una subsidiaria de
Publicis Groupe, acordd pagar US$350 millones para resolver las
peticiones de todos los estados y territorios de EE UU en donde
ayudo al fabricante de OxyContin (Purdue Pharma), a disefiar
estrategias de marketing para impulsar las ventas de su
analgésico opioide. El contrato entre Publicis y Purdue fue
superior a los US$50 millones [6].
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Hikma, que cotiza en Londres, lleg6 por separado a un acuerdo
para resolver reclamos de estados y localidades por US$150
millones (US$115 millones en efectivo y US$35 millones en
naloxona, un medicamento para el tratamiento de la adiccion a
opioides) [6].

El acuerdo resuelve las acusaciones de que el fabricante de
medicamentos genéricos de 2006 a 2021 no monitored pedidos
sospechosos de opioides de distribuidores potencialmente
ilegales. La empresa se habia enfrentado a mas de 900 demandas
derivadas de la epidemia, y el acuerdo resolveria la "gran
mayoria" de los casos en su contra [6].

Juicios por eventos adversos relacionados con medicamentos
En 2019, algunos fabricantes y farmacias suspendieron las ventas
de Zantac después de que se detectara NDMA en algunas
pastillas. Algunas pruebas mostraron que el ingrediente activo de
Zantac, la ranitidina, podria degradarse a NDMA con el tiempo o
cuando se expone al calor. EI NDMA se considera cancerigeno.
En 2020, la FDA retiré del mercado todas las marcas
denominadas Zantac y las versiones genéricas del medicamento,
lo que provocd una ola de demandas. Recientemente, GSK y
Sanofi llegaron a acuerdos por sus ventas Zantac.

A finales de febrero de 2024, GSK acordd resolver
confidencialmente otra demanda en California que alegaba que
su medicamento para la acidez estomacal Zantac causaba cancer,
el Gltimo de una serie de acuerdos alcanzados por la empresa
para poner fin a costosos litigios [7]. GSK todavia enfrenta miles
de demandas en los estados de California y Delaware. Los
analistas habian estimado los costes totales del acuerdo para la
empresa en unos US$5.000 millones. GSK aun no ha
cuantificado los costes de estos acuerdos [7].

Sanofi, por su parte, ha llegado a un acuerdo de principio para
resolver 4.000 demandas en EE UU, la mayoria de las demandas
contra la farmacéutica francesa que se han presentado en los
tribunales estatales, a excepcion de Delaware, donde la mayoria
de las 20.000 demandas siguen estando pendientes [8]. EI monto
del acuerdo, segin Bloomberg es por US$100 millones, unos
US$25.000 por demandante [9]. Hay que tener en cuenta que
Sanofi solo comercializ6 Zantac desde 2017, cuando lo obtuvo
de Boehringer Ingelheim.

Sanofi no admitié ninguna responsabilidad y dijo haber llegado a
un acuerdo para evitar los gastos y la distraccién continua del
litigio.

Un juez del Tribunal Superior de Delaware en Wilmington esta
sopesando el destino de unos 70.000 casos presentados contra
Sanofi y otros acusados, incluidos GSK, Pfizer y Boehringer
Ingelheim. Los demandantes y demandados estan esperando un
fallo del juez sobre si existe evidencia cientifica suficiente para
respaldar las afirmaciones de los demandantes de que Zantac
causa cancer [8].

Los fabricantes de medicamentos lograron una victoria
significativa en 2022, cuando otro juez desestimo alrededor de
50.000 demandas por afirmaciones similares que se habian
consolidado en un tribunal federal de Florida. Ese juez concluyo
que las opiniones de los peritos de los demandantes de que



Zantac puede causar cancer no estaban respaldadas por ciencia
solida. Los demandantes estan apelando ese fallo [8].

Sanofi ahora vende Zantac360, un medicamento reformulado
para la acidez de estdmago cuyo ingrediente activo es la
famotidina [9].

Por otra parte, un tribunal de apelaciones de EE UU revivié una
controvertida demanda presentada por casi dos docenas de
personas que afirmaron haber sido perjudicadas por un
medicamento para la enfermedad de Fabry que vendié6 Genzyme
(una filial de Sanofi) y que estaba contaminado, a lo que sigui6
un plan de racionamiento que sdlo empeoré su salud [10].

El problema surgi6 en junio de 2009, cuando se detectd
contaminacion viral en una instalacion, lo que llev6 a Genzyme a
suspender la produccién y racionar el suministro de su
medicamento, Ilamado Fabrazyme. Unos meses mas tarde, los
inspectores de la FDA encontraron fragmentos de acero
inoxidable, caucho de los tapones de los viales y material similar
a la fibra del proceso de fabricacién. El descubrimiento exacerbo
la escasez [10].

Al afio siguiente, Genzyme acordd pagar US$175 millones en
“ganancias ilegales” por la venta de medicamentos fabricados en
instalaciones problematicas. La compafiia también acordd
resolver los problemas en tres afios.

Sin embargo, decenas de pacientes temieron no poder esperar a
que Genzyme solucionara el problema y presentaron una
demanda alegando que su salud se habia visto perjudicada por la
falta de dosis. También pidieron al Departamento de Salud y
Servicios Humanos que anulara una patente clave de Genzyme
sobre su medicamento. Sostuvieron que eso era factible porque el
gobierno federal habia contribuido financieramente al
descubrimiento del medicamento (es lo que se conoce como
ejercer los derechos de intervencion que tiene el gobierno). Los
pacientes con la enfermedad de Fabry y sus abogados esperaban
formar una empresa para fabricar una version genérica, pero el
NIH rechazo la propuesta diciendo que probablemente no era
posible, dados los complejos requisitos de produccién y el
tiempo involucrado [10].

Mientras tanto, la escasez persistia y, en 2011, estallé otro furor
cuando se supo que Genzyme habia estado dando prioridad al
suministro para Europa. Ya en 2009, las autorizades de salud de
Australia se habian dado cuenta de que Genzyme habia
suministrado menos dosis a pacientes estadounidenses y, en un
aparente intento por reducir los costos gubernamentales, pidieron
a la compaiiia que les proporcionara dosis mas bajas. Sin
embargo, los funcionarios de Genzyme advirtieron que “muchos
sufririan dafios irreversibles como resultado de una dosis
insuficiente” y “el tratamiento con una dosis mas alta es
necesario y puede salvar vidas”, afirma la demanda [10].

Cuando se restauro el abastecimiento se paralizaron los procesos
legales. Hasta ahora no se ha logrado establecer si Genzyme, que
Sanofi compro6 en 2011 por US$20.000 millones, es responsable
de algun dafio. El tribunal de apelaciones de EE UU acordé que
los 22 pacientes que presentaron una demanda por primera vez
en 2011 pueden presentar sus casos [10].
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Genzyme pudo enviar medicamentos a Europa (a pesar de que no
habia suministros suficientes en Estados Unidos) porque no habia
nada que se lo impidiera, y podria volver a suceder, a pesar de
que los estadounidenses ayudaran a pagar el desarrollo del
medicamento [10].

Por su parte, Johnson & Johnson, dijo que esta avanzando con
una propuesta de acuerdo por US$6.480 millones para saldar
decenas de miles de demandas que alegan que su talco para
bebés y otros productos de talco contienen asbesto y causan
cancer de ovario. J & J confia en que el acuerdo le permita
resolver las demandas mediante una tercera declaracion de
quiebra de una empresa filial [11]. Segun la empresa, los
abogados de los demandantes estan de acuerdo.

Los tribunales han rechazado los dos intentos anteriores de J&J
de resolver las demandas mediante la quiebra de la filial creada
para absorber el pasivo de talco de la empresa, dictaminando que
la empresa no era elegible para la proteccién por quiebra porque
no estaba en "problemas financieros"”. J&J dice que el haber
obtenido el respaldo de los abogados de los demandantes podria
lograr que se aceptara el acuerdo. Sin embargo, no parece que
todos los abogados de los demandantes estén de acuerdo.
Algunos dijeron que J&J esta tratando de "llenar las urnas"
obteniendo votos de abogados que no han demandado a J&J o
cuyos clientes tienen tipos de canceres ginecoldgicos que carecen
de un fuerte vinculo cientifico con el talco [11].

Las reclamaciones que quedarian saldadas con el acuerdo
representan el 99% de las demandas relacionadas con el talco
presentadas contra J&J, incluyendo unas 54.000 centralizadas en
un procedimiento judicial federal de Nueva Jersey [11].

El acuerdo propuesto se basa en el acuerdo de J&J con alrededor
del 95% de las personas que la demandaron después de
desarrollar mesotelioma, una forma rara de cancer relacionada
con la exposicion al ashesto, asi como en sus acuerdos con
estados de EE UU que alegaron que la compafiia no advirtio a los
consumidores sobre los peligros de sus productos de talco.

J&J dijo que confia en que el acuerdo obtendra el apoyo del 75%
de los demandantes necesarios para llegar a un acuerdo de
quiebra que pondria fin al litigio por completo, incluyendo
demandas futuras, y evitaria que las personas opten por no
participar en el acuerdo para presentar demandas separadas.

En su segunda declaracion de quiebra de una subsidiaria, J&J
propuso pagar US$8.900 millones para resolver el cancer de
ovario, el mesotelioma y las reclamaciones estatales. Las dos
declaraciones de quiebra previas suspendieron los litigios por
talco de 2021 a 2023, pero se reanudaron después de que en julio
de 2023 un juez dictaminara que el Ultimo caso de quiebra
deberia desestimarse [11].

J&J dijo que ha reservado US$11.000 millones para dar cuenta
de todos sus acuerdos relacionados con el talco, y que continuaré
defendiéndose de las demandas mientras intenta reunir votos para
el acuerdo.

La empresa dijo que ha prevalecido en el 95% de los casos de
cancer de ovario juzgados hasta la fecha, incluidos todos los
juzgados en los ultimos seis afios. Pero los litigios han dado lugar



a algunos veredictos importantes para los demandantes, incluida
una indemnizacion de US$2.120 millones a favor de 22 mujeres
que culparon de su cancer de ovario al ashesto en el talco de J&J
[11].

El mes pasado, se ordené a J&J que pagara US$45 millones en
un caso de mesotelioma, y J&J gand un caso de cancer de ovario.

J&J dejé de vender talco para bebés a base de talco en favor de
productos a base de maicena, citando un aumento en las
demandas y la "desinformacién” sobre la seguridad del producto
de talco.

Juicios por patentes.

Una corte de apelaciones ha dictaminado que GSK no tendra que
pagar regalias extra a AstraZeneca por las ventas de Zejula [12].
Estas dos empresas, que compiten en el mercado de los
inhibidores de la PARP, se han estado enfrentando en los
tribunales desde 2021, cuando AstraZeneca presentd una
demanda en busca de una mayor participacion en las ventas de
Zejula. Tesaro, el fabricante de medicamentos contra el cancer
que lanzé inicialmente Zejula, obtuvo la licencia de tecnologia de
AZ. Posteriormente GSK compro a Tesaro y a su Zejula por
US$5.100 millones. En su demanda, AZ acus6 a GSK de violar
el acuerdo de licencia entre Tesaro y AZ y sostuvo que sus
regalias debian calcularse en funcion de las ventas totales de
Zejula, mientras que GSK afirmé que los pagos de regalias solo
se aplican a las ventas de indicaciones especificas cubiertas por
las patentes licenciadas [12].

El Tribunal Superior de Justicia de Negocios y Propiedad de
Inglaterra y Gales se puso del lado de AZ y ordend a GSK que
pagara regalias sobre todas las ventas netas de Zejula. Esto podia
haber representado cintos de millones de libras para AZ. GSK
apeld, y los tres jueces del panel dijeron que la forma como GSK
interpretaba la licencia de Tesaro era la correcta. AZ esta
considerando opciones.

Sandoz, el fabricante suizo de genéricos y biosimilares, anuncié
que habia llegado a un acuerdo con Amgen, para resolver todos
los litigios de patentes relacionadas con sus biosimilares de
denosumab en EE UU. El acuerdo permitird que Sandoz
comercialice los biosimilares de denosumab, Jubbonti y Wyost,
el 31 de mayo de 2025, o antes bajo ciertas circunstancias, dijo
Sandoz en un comunicado [13].

Teva Pharmaceutical y Viatris convencieron a un tribunal de
apelaciones para que se verifique la validez de la patente de un
medicamento de Johnson & Johnson para la esquizofrenia
(Invenga Sustenna), lo que les podria facilitar que eventualmente
se comercialicen sus versiones genéricas [14].

J&J vendi6 més de US$4.100 millones en Invega Sustenna y
medicamentos relacionados en todo el mundo el afio pasado.

J&J demand6 a Teva y Mylan, que ahora forma parte de Viatris,
por infraccion de patente sobre sus propuestas versiones
genéricas del medicamento en 2018 y 2019, respectivamente. La
jueza de distrito estadounidense Claire Cecchi determind en 2021
que Teva no pudo demostrar que la patente de J&J, que cubre un
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régimen de dosificacion para Invega Sustenna, no fuera valida.
Viatris acepto someterse a la decision de Cecchi.

El tribunal de apelaciones (tres jueces) dijo que Teva podia
probar que la patente no era valida porque el régimen de
dosificacion habria sido obvio para cualquier persona que
trabajara en ese campo, y envi6 el caso nuevamente para que un
tribunal federal de Nueva Jersey lo reconsidere [14].

Juicios por practicas anticompetitivas

Eli Lilly llegé a un acuerdo para resolver una demanda de
Minnesota que acuso a los tres mayores fabricantes de insulina
de aumentar engafiosamente su precio. El acuerdo exige que
Lilly ofrezca a los pacientes de Minnesota que pagan de su
bolsillo la posibilidad de pagar no mas de US$35 al mes por sus
productos de insulina. Los pacientes con seguro también pueden
optar por no utilizar su cobertura y pagar los US$35. Eli Lilly
también debera donar insulina gratuita a 15 clinicas que atienden
a habitantes de Minnesota que, de otro modo, tendrian
dificultades para pagarla. El acuerdo estara en vigor durante
cinco afios [15].

Minnesota presentd la demanda por primera vez en 2018. Sigue
pendiente contra los otros acusados: Novo Nordisk y la francesa
Sanofi [15].

Por otra parte, en mayo de 2023 se lleg6 a un acuerdo para
dirimir el juicio presentado en 2017 contra Eli Lilly, Novo
Nordisk y Sanofi por inflar artificialmente los precios de la
insulina en EE UU. Segun este acuerdo Lilly pagaria US$13,5
millones y continuaria limitando los costos de bolsillo de la
insulina a US$35 al mes durante los préximos cuatro afios. Sin
embargo, este acuerdo colapsé en enero de 2024 cuando un juez
federal negd la certificacion de demanda colectiva. Algunos de
los abogados han presentado otra denuncia tratando de que se
acepte la demanda colectiva [16].

Pfizer acordé pagar US$25,5 millones y US$39 millones para
resolver las acusaciones de que su predecesor Wyeth conspiro
con su rival Teva para retrasar el lanzamiento de una versién
genérica menos costosa del antidepresivo Effexor XR [17]. Los
demandantes alegaron que pagaron precios artificialmente mas
altos por Effexor XR porque Wyeth y Teva acordaron suprimir la
competencia genérica del medicamento. Wyeth fue acusado de
realizar el llamado "pago inverso" a Teva para retrasar su version
menos costosa [17].

El acuerdo propuesto por US$25,5 millones, asigna el 78% de los
fondos a terceros pagadores, como compafiias de seguros y
planes de salud para empleados, y el 22% a consumidores
individuales. Los abogados de los demandantes se quedarian con
el 34%, o alrededor de US$8,7 millones, en honorarios [17].

El acuerdo de US$39 millones cubre a los que compraron
Effexor XR directamente a Wyeth, como los mayoristas de
medicamentos. Los honorarios para los abogados serian de
US$13 millones [18].

Si los aprueba un juez, los acuerdos pondrian fin a mas de 12
afios de litigios que afirman que los tratos de Wyeth con Teva
violaron la ley antimonopolio de EE UU. Las demandas



continuarian contra Teva, que no forma parte de los acuerdos
[17, 18].

Wyeth generd ventas anuales de US$4.000 millones con Effexor
XR, antes de que Teva lanzara una alternativa genérica en 2010.
Pfizer adquiri6 Wyeth en 2009 por US$67.000 millones.

Pfizer también ha llegado a un acuerdo colectivo para resolver
una demanda antimonopolio por una suma de US$93 millones
con distribuidores mayoristas de medicamentos. La demanda,
presentada hace més de 12 afios, acusaba a Pfizer de colaborar
con Ranbaxy Laboratories, con sede en India, para impedir el
lanzamiento de versiones genéricas de Lipitor [19]. Ademas, el
acuerdo incluye disposiciones para solicitar US$31 millones en
honorarios legales. Sin embargo, el litigio contra Ranbaxy,
adquirida por Sun Pharma en 2015, continuara.

El acuerdo espera la aprobacion de un juez antes de que se haga
oficial [19].

Un tribunal de apelaciones de EE UU revivio el lunes una
demanda antimonopolio presentada por Regeneron
Pharmaceuticals contra Novartis relacionada con los productos
Eylea (Regeneron) y Lucentis (Novartis), para tratar la
degeneracion macular himeda. El Tribunal de Apelaciones del
Segundo Circuito de EE UU en Manhattan dijo que un juez de un
tribunal inferior se equivocé al desestimar el caso, en parte por
haber aplicado un estandar legal inadecuado a las reclamaciones
de Regeneron [20].

Regeneron demando a Novartis en 2020 porque conspiré con el
coacusado Vetter Pharma para retrasar la liberacion por parte de
Regeneron de una versién de su medicamento para los 0jos.
Segun registros judiciales, Regeneron y Vetter firmaron un
acuerdo de colaboracion en 2005 para producir una version en
jeringa precargada de Eylea, que originalmente estaba
empaquetada en viales [20].

La demanda de Regeneron alega que Vetter celebré un acuerdo
similar con Novartis en 2009 para desarrollar una versién en
jeringa precargada de Lucentis, y que las empresas planearon
restringir la competencia [20].

Un juez federal de Nueva York dictamin6 en 2022 que
Regeneron no habia demostrado la existencia de un mercado de
productos relevante para sus reclamaciones antimonopolio. El
tribunal de apelaciones no estuvo de acuerdo y dijo que el caso
de Regeneron podria continuar [20].

Novartis habia demandado anteriormente a Regeneron por
presunta infraccion de patente sobre los mismos tratamientos
oculares. Regeneron dijo que Novartis esta "afirmando
ilegalmente una patente invalida e inaplicable". Este caso no se
ha resuelto.

Sandoz ha llegado a un acuerdo de US$265 millones en
respuesta a una demanda colectiva, y con eso pretende dejar atras
las acusaciones de fijacion de precios presentadas en una
demanda de Pensilvania [21].

El amplio litigio multidistrital (MDL) resulta de una
investigacion iniciada en 2017 sobre las conspiraciones de una
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larga lista de fabricantes de medicamentos para fijar precios y
asignar mercados, que dio lugar a alrededor de 90 demandas que
se consolidaron en la accién de Pensilvania [21].

La demanda alega una “conspiracion generalizada por parte de
los fabricantes de medicamentos genéricos para inflar y
manipular artificialmente los precios, reducir la competencia y
restringir injustificadamente el comercio de medicamentos
genéricos vendidos en todo EE UU”, centrandose en los
medicamentos topicos utilizados en dermatologia [21].

Sandoz, (que habia sido parte de Novartis) dijo que el acuerdo
resolveria todos los dafios antimonopolio federales que figuran
en las reclamaciones de los compradores directos de todos los
distritos y ""no contiene ninguna admision de infraccion" [21].

Novartis ya habia resuelto otras dos demandas antimonopolio
que alegaban fijacion de precios por parte de Sandoz. Pagé
US$195 millones en 2020 para resolver una demanda penal
presentada por el gobierno federal (en ese momento, la mayor en
un caso antimonopolio en EE UU) y en 2021 pagé US$185
millones para resolver la parte civil de esa denuncia.

En un comunicado, Sandoz dijo que el Gltimo acuerdo liberaria a
la compafiia de acusaciones de mala conducta entre 2009 y 2019.
Los miembros del grupo tienen derecho a optar por no participar,
lo que podria resultar en una reduccion del monto hasta en un
12% o alrededor de US$32 millones, agreg6, sefialando que
también puede rescindir el acuerdo si las opciones de exclusion
alcanzan un cierto umbral predeterminado.
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