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ANTECEDENTES

Los progresos logrados en la ciencia biomédica y en la tecnologia, y su apli-
cacién en la préictica de la medicina, provocan cierta ansiedad en el pablico y
plantean nuevos probleras éticos a la sociedad, que expresa su preocupacion
por lo que teme que sean abusos de la investigaci6n cientifica y la tecnologia
biomédica. Esta actitud es comprensible en razén de la metodologia de 1a inves-
tigacién biomédica experimental. La investigacién comienza con la elabo-
racion de hip6tesis que se someten a prueba en laboratorios y con animales de
experimentacién. Los experimentos se tienen que llevar a cabo con seres
humanos para que las conclusiones sean ttiles desde el punto de vista clinico y,
por lo tanto, por més que estén cuidadosamente disefiados, entrafian ciertos
riesgos para los sujetos de las investigaciones. Si bien las ventajas personales
para les investigadores o los institutos de investigacién no justifican estos ries-
gos, sf los justifican los beneficios para los sujetos participantes y la contribu-
cién potencial de las investigaciones al conocimienio humano, al alivio del
sufrimiento o a la prolongacién de la vida.

La sociedad concibe medidas de proteccién contra posibles abusos. El
primer ¢6digo internacional de ética para las investigaciones con sujetos
humanos (el C6digo de Nuremberg) fue una respuesta a las atrocidades cometi-
das por los investigadores médicos nazis, que salieron a la luz durante el
Proceso de Nuremberg por crimenes de guerra. Por lo tanto, la ética de las
investigaciones con sujetos humanos naci6 para evitar que otros médicos reno-
varan €sos ataques contra los derechos y el bienestar de los seres humanos. El
Caédigo de Nuremberg, promulgade en 1947, establecié las normas para realizar
investigaciones con seres humanos, haciendo hincapié en el consentimiento
voluntario de los sujetos. En 1964 la Asociacién Médica Mundial dio un paso
importante para tranquilizar a la sociedad: adopt6 la Declaraci6n de Helsinki,
revisada en 1989, que establece normas éticas para las investigaciones con
seres humanos. En 1966 la Asamblea General de las Naciones Unidas adopt6
el Pacto Internacional de Derechos Civiles y Politicos, que entré en vigor en
1976 y que en su Articulo 7 sefiala: "Nadie serd sometido a torturas ni a penas
o tratos crueles, inhumanos o degradantes. En particular, nadie serd sometido
sin su libre consentimiento a experimentos médicos o clentificos”. Con esta
Declaracién la sociedad manifiesta que el valor fundamental que deben respetar
todas las investigaciones con sujetos humanos es la proteccién de los derechos
y ¢l bienestar de todos los sujetos humanos de experimentacién cientifica.

En los Gltimos afios del decenio de 1970, teniendo en cuenta las especiales
circunstancias imperantes en los paises en desarrollo con respecto a la aplica-
bilidad del C6digo de Nuremberg y la Declaracién de Helsinki, el Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) y la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) llevaron a cabo un examen comple-
mentario de estas cuestiones, y en 1982 publicaron la Propuesta de normas éti-
cas internacionales para las investigaciones biomédicas con sujetos humanos.
El propésito de 1a Propuesta de normas fue indicar cémo se pueden aplicar efi-



cazmente los principios &ticos, ya estipulados en 1a Declaracion de Helsinki,
que deben regir cuande se realizan investigaciones biomédicas con sujetos
humanos, en particular en los paises en desarrollo, considerando su situacién
socioecon6mica, sus leyes y reglamentaciones, y sus mecanismos de ejecucion
y administracién,

La Propuesta de normas se distribuy6 ampliamente y, segtin un estudio pos-
terior, se utilizaba en todo el mundo, por lo que proporcion6 una valiosa guia
ética para las investigaciones biomédicas con sujetos humanos. Los entrevista-
dos en las encuestas y otros usuarios indicaron asimismo que las normas debfan
ser revisadas teniendo especialmente en cuenta las cuestiones éticas planteadas
por ensayos de vacunas y firmacos en gran escala, la investigacion fransna-
cional y la experimentacién con grupos vulnerables de poblacién. En particular
se sefial6 que la revisién debfa tomar en cuenta las probabilidades de éxito de
los ensayos préicticos de vacunas y farmacos para luchar contra el sida. Por ofra
parte, en los Gltimos afios, tanto en los pafses desarrollados como en los paises
en desarrollo, muchas personas han empezado a percibir los aspectos benefi-
ciosos de las investigaciones con sujetos humanos, y no solo aquellos que
entrafian alguna amenaza; en verdad, los posibles beneficiarios solicitan ahora
activamente estas investigaciones, en particular si se relacionan con ensayos
terapéuticos innovadores. Para algunas personas, la participacitn en las inves-
tigaciones es la Gnica manera de tener acceso a un valioso tratamiento nuevo o
incluso a la atenci6n médica en general; para otras, es &1 medio por el cual los
cientificos obtienen nuevos conocimientos que pueden conducir a la preven-
cién o al tratamiento e incluso a la eliminacién de ciertas categorias de enfer-
medades y discapacidades.

En estas circunstancias el CIOMS, en colaboracién con la OMS, se aboc6 a
la revisi6n de las normas y estableci6 un comité directivo para que guiara ¢l
proceso. El Comité Directivo decidi6 que para hacer la revisién se prestara
especial atencion a los estudios epidemiolégicos, teniendo en cuenta 1a impor-
tancia de la epidemiologfa, en particular para la salud pablica, y a la necesidad
de contar con normas internacionales para hacer una ¢valuacin ética de esos
estudios. Entonces se determiné gue una publicacién distinta era lo mejor para
satisfacer dicha necesidad, y en consecuencia el CIOMS edité en 1991 las
Normas internacionales para la revisién ética de los estudios epidemiolégicos.
La preparacion de las normas epidemiolégicas representd un aporte concreto a
la revisi6n de las normas de 1982,

Tras una amplia consulta, un grupo de asesores prepar6 un borrador de las
normas revisadas, que fue corregido y modificado por el Comité Directivo y
presentado en a Conferencia del CIOMS sobre Etica e Investigaciones con
Sujetos Humanos: Normas Internacionales, que se celebré en Ginebra en
febrero de 1992. El documento fue examinado y analizado en la Conferencia
por unos 150 participantes de paises desarrollados y en desarrollo, entre los que
se encontraban representantes de ministerios de salud, de la medicina y de otras
disciplinas relacionadas con la salud, responsables de la politica de salud,
expertos en ética, filssofos y abogados.



Las normas preliminares fueron revisadas para que reflejaran el consense de
la Conferencia, aunque teniendo en cuenta los puntos de vista minoritarios.
Posteriormente, el borrador revisado se envié a los participantes en la
Conferencia, las asociaciones internacionales y los consejos de investigacion
médica y otros organismos ¢ instituciones afines de paises desarrollados y en
desarrollo, para que lo comentaran, En ¢l texto final se reflejan debidamente los
comentarios recibidos. Ese texto ha sido ratificade por el Comité Consultivo
Mundial de Investigaciones Sanitarias de la OMS y por el Comité Ejecutivo del
CIOMS, que recomendaron que se publicara y se distribuyera ampliamente.

El texto consiste en una declaracién de principios éticos generales, un
preimbule y 15 normas, con una introduccién y una breve resefia de declara-
ciones y normas éticas anteriores. Cada norma va seguida de un comentario.

Las normas reflejan una enorme preocupacitn ética por velar por la protec-
cién de Jos derechos y el bienestar de Jos sujetos de las investigaciones, y de los
individuos o grupos vulnerables considerades como futuros sujetos. Al igual
que las originales (1982), las normas revisadas se han elaborado con el propési-
to de que sean utilizadas, en particular en los paises en desarrollo, para definir
las polfticas nacionales sobre la ética de las investigaciones biomédicas, aplicar
normas éticas en las circunstancias locales y establecer o redefinir los meca-
nismos adecuados para la revisi6n ética de las investigaciones con sujetos
humanos.

Fn estas normas no se mencionan de manera especial ciertos campos de
estudio, como las investigaciones genéticas en seres humanos y las investiga-
ciones con embriones, fetos y tejido fetal. Estos campos de estudio experimen-
tan una rapida evolucién y sus diversos aspectos suscitan controversias.
Teniendo en cuenta que no hay un acuerdo universal sobre todas las cuestiones
éticas planteadas en estos campos de estudio, el Comité Directivo consider
que serfa prematuro tratar de abarcarlos en Jas presentes normas.

Es dificil que la mera formulacién de normas éticas para las investigaciones
biomédicas con sujetos humanos resuelva todas las dudas morales que surjan
como consecuencia de estas investigaciones. No obstante, 1as normas pueden
atraer la atencién de los investigadores, patrocinadores e integrantes de comi-
siones de evaluacién ética sobre 1a necesidad de considerar cuidadosamente las
consecuencias éticas de los protocolos de investigacién y de la realizacién de
las investigaciones, promoviendo asf una investigacién de alto nivel cientifico
y ético.

Los comentarios sobre las normas serin acogidos con beneplécito y se ten-
drin en cuenta en futuras revisiones. Se deben enviar a:

Zbigniew Bankowski, M. D.

Secretario General

Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
</o Organizacién Mundial de la Salud

CH-1211 Ginebra 27, Suiza



INTRODUCCION

Como resultado de la colaboracién entre la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) y el Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Mé-
dicas (CIOMS) en e! campo de la ética de las investigaciones, en 1982 el
CIOMS publict 1a Propuesta de normas éticas internacionales para las inves-
tigaciones biomédicas con sujetos humanos. El propdsito de las Normas era
mostrar co6mo aplicar eficazmente los principios éticos fundamentales que
orientan la realizaci6n de las investigaciones biomédicas con sujetos humanos
—establecidos en la Declaracién de Helsinki de la Asociacién Médica
Mundial—, en particular en los paises en desarrollo, teniendo en cuenta la cul-
tura, Ja situacién socioeconémica, las leyes nacionales y los mecanismos de
ejecucion y administracion.

Las Normas se distribuyeron entre ministerios de salud, consejos de in-
vestigaciones médicas, facultades de medicina, organizaciones no guberna-
mentales, empresas farmacéuticas que llevan a cabo investigaciones, otras
entidades interesadas y publicaciones médicas. Desde muchas fuentes se reci-
bieron comentarios a las Normas y sugerencias para su modificacion.
Asimismo, el CIOMS Ilev6 a cabo una encuesta sobre la base de un cues-
tionario dirigido a los paises en desarrollo y a las seis regiones de la OMS. Las
respuestas pusieron de manifiesto que los cientificos del campo biomédico de
muchos paises apreciaban la erientacién £tica que proporcionan las Normas,
especialmente porque reafirman la validez del consentimiento informado y pro-
tegen a la vez los derechos y el bienestar de los sujetos de las investiga-
ciones; también sugirieron la modificacién y revisién de diversos aspectos de
las Normas.

En afios posteriores se hizo evidente que para algunos paises en desarrollo
las Normas eran de gran utilidad para establecer mecanismos propios de eva-
luacién ética independiente de los proyectos de investigacién biomédica que se
presentaban para su consideracién, aunque tuvieran que alterar de alguna ma-
nera la escala de valores implicita.

Asimismo, desde 1982 se han realizado considerables progresos en las cien-
cias médicas y en la bictecnologia, ¥ se ha seguido expandiendo el potencial de
la investigacion biomédica con seres humanos. La epidemia de sida, especial-
mente la necesidad de llevar a cabo experimentos con vacunas y farmacos, ha
planteado problemas éticos que no fueron previstos en ¢l momento en que se
formulé la Declaracién de Helsinki, ni siquiera hace 10 ailos, cuando s¢ publi-
caron las Normas del CIOMS, En algunos pafses, personas expuestas al riesgo
de infeccién por el VIH han reclamado el derecho al acceso a la investigacion
clinica y a nuevos tratamientos sometidos a prucbas incompletas. En ciertas
sociedades se ha empezado a poner en tela de juicio la deliberada exclusién de
las investigaciones de las mujeres embarazadas o que pueden procrear, pues
con ¢l propdsito de prevenir riesgos para el feto se priva a esas mujeres de be-
neficios y se les niega el derecho a decidir por si mismas su participacién en las
investigaciones. Asimismo, 1a evolucién de la medicina y la farmacologia ge-



riditricas ha generado presiones para que los ancianos sean incluidos en la inves-
tigacion médica, por su propio beneficio.

La colaboracién internacional e intercultural en materia de investigaciones
ha aumentado considerablemente y se extiende a pafses en desarrollo, muchos
de los cuales no tienen todavia m4s que una capacidad muy limitada para lle-
var a cabo evaluaciones independientes de las propuestas de investigacién he-
chas por patrocinadores e investigadores externos 0 por sus propios empleados.

Finalmente, subsisten dudas sobre la conveniencia de que las investiga-
ciones biomédicas con sujetos humanos sean consideradas también como un
beneficio para los sujetos y la sociedad y no solo como una fuente de riesgo
para los sujetos. Muchos temen que en algunos casos las investigaciones se
lieven a cabo o se promocionen sin justificacién adecuada o salvedades pre-
cisas en resguardo de los derechos y el bienestar de los sujetos de la investi-
gacién. :

Por todo ello se consider6 que era oportuno revisar las Normas de 1982 para
reafimar en las circunstancias actuales su objetivo original: 1a proteccion de los
derechos y el bienestar de los sujetos de 1a investigaci6n.

DECLARACIONES Y NORMAS INTERNACIONALES

El primer documento intemacional sobre ética de las investigaciones, el Codigo
de Nuremberg, fue promulgado en 1947 como consecuencia de los juicios con-
tra los médicos que habfan realizado experimentos atroces con prisioneros y
detenidos, sin su consentimiento, durante la Segunda Guerra Mundial. El
Cédigo, cuyo proposito es proteger 1a integridad de los sujetos de investiga-
ciones, establece condiciones para la ejecucion ética de las investigaciones con
seres hunlanos, haciendo hincapié en el “consentimiento voluntario" de los
sujetos humanos para participar en ellas.

La Asamblea General de las Naciones Unidas, a fin de dar fuerza legal ¥
moral a la Declaracién Universal de Derechos Humanos que habia adoptado
en 1948, adopt6 en 1966 el Pacto Internacional de Derechos Civiles y Politi-
cos, cuyo Articulo 7 dice: “Nadie serd sometido a torturas ni @ penas o fratos
crueles, inhumanos o degradantes. En particular, nadie serd sometido sin su
libre consentimiento a experimentos médicos 0 cientificos”.

La Declaracidn de Helsinki, promulgada en 1964 por la Asociaci6n Médica
Mundial, es el documento fundamental en ¢l campo de la ética de las investi-
gaciones biomédicas y ha ejercido una gran influencia en la formulacién de
leyes y cédigos internacionales, regionales y nacionales. La Declaracién, que
fue revisada en Tokio en 1975, en Venecia en 1983 y en Hong Kong en 1989,
es un enunciado muy amplio, de caricter internacional, sobre la ética de las
investigaciones con seres humanos. Establece normas éticas para los médicos
que llevan a cabo investigaciones biomédicas tanto clinicas como no clinicas,
y exige en sus disposiciones el consentimiento informado de los sujetos y la



evaluacion ética del protocolo de investigacion. La Declaracién de Helsinki se
presenta en el Anexo 1.

La publicacién en 1982 de la Propuesta de normas éticas internacionales
para las investigaciones biomédicas con sujetos humanos, fue la consecuencia
16gica de la Declaracién de Helsinki. Como se sefialé en la Introduccién de
dicha publicacién, el propésito de las Normas era indicar como se podian
aplicar eficazmente en los paises en desarrolio los principios éticos incorpora-
dos en la Declaracién. El texto explica la aplicacién de principios éticos a la
investigacion biomédica con sujetos humanos y pone de manifiesto los nuevos
problemas éticos planteados en el perfodo anterior a la publicacion. La presente
publicacién, Normas éticas internacionales para las investigaciones biomédi-
cas con sujetos humanos, reemplaza la Propuesta de normas infernacionales de
1982.

El CIOMS y la OMS han seguido trabajando juntos con el proposite de pro-
porcionar una orientaci6n ética a las investigaciones con sujetos humanos. Un
importante resultado de esta cooperacién han sido las Normas internacionales
para la revisién ética de estudios epidemioldgicos, publicadas por el CIOMS
en 1991, con objeto de ayudar a los investigadores y a las instituciones, asi
como a las autoridades regionales y nacionales, a establecer y mantener normas
para la evaluacion ética de estudios epidemiol6gicos.

PRINCIPIOS ETICOS GENERALES

Todas las investigaciones con sujetos humanos deben realizarse de conformi-
dad con tres principios éticos fundamentales: respeto por las personas, benefi-
cencia y justicia. En general se acepta que estos principios, que en abstracto
tienen la misma fuerza moral, orientan la concienzuda preparacion de proyec-
tos de estudios cientificos. Segln las circunstancias, se¢ pueden expresar de
diversas maneras, se les puede atribuir un peso moral distinto y su aplicacién
puede conducir a decisiones ¢ lineas de accién diferentes. Las presentes
Normas permiten la aplicacién de dichos principios a las investigaciones con
sujetos humanos.

El respeto por las personas abarca por lo menos dos consideraciones éti-
cas fundamentales:

a) respeto por la autonomia de las personas, por medio de la cual se debe

respetar la capacidad de autodeterminacin de las personas capaces de dis-
cernir entre las opciones personales de que disponen, y

b) proteccion de las personas con deficiencias o disminucién de su auto-
nomia, que exige que las personas dependientes o vulnerables sean protegi-
das contra cualquier dafic o abuso.

La beneficencia se refiere a la obligacion ética de aumentar al méximo los
beneficios y reducir al minimo los dafios y perjuicios. De este principio surgen
normas que exigen que los riesgos de la investigacién sean razonables tenien-
do en cuenta los beneficios esperados, que la concepci6n de la investigacién sea



sensata y que los investigadores tengan la idoneidad necesaria para llevar a
cabo sus tareas y también para salvaguardar el bienestar de los sujetos de la
investigacion. Ademas, la beneficencia prohfbe infligir deliberadamente dafios
a personas; este aspecto de la beneficencia se expresa a veces como principio
separado con la denominacién de no maleficencia (no ocasionar dafio).

La justicia se refiere a 1a obligacion ética de dar a cada persona lo que le
corresponde de acuerdo con lo que se considera moralmente correcto y apro-
piado. En la ética de las investigaciones con seres humanos el principio
se refiere principalmente al concepto de justicia distributiva, que establece
1a distribuci6n equitativa de las cargas y los beneficios de la participacién en la
investigacién. Solo se justifican diferencias en la distribucién de las cargas y
los beneficios si se basan en distinciones moralmente pertinentes entre las per-
sonas; una de esas distinciones es la vulnerabilidad. Se entiende por "vulne-
rabilidad" la incapacidad sustancial de proteger los propios intereses como
consecuencia de impedimentos tales como la falta de capacidad para prestar un
consentimiento informado, la ausencia de alternativas para conseguir atencién
médica o satisfacer otras necesidades onerosas, o ser menor de edad o miembro
subordinado dentro de un grupo jerdrquico. Por lo tanto, se deben tomar medi-
das especiales para proteger los derechos y ¢l bienestar de las personas vulne-
rables.

PREAMBULO

El término "investigacion" se refiere a una clase de actividad cuyo propésito es
adquirir conocimientos generalizables o contribuir a su adquisicién. Los
conocimientos generalizables consisten en teorfas, principios o relaciones, o en
la acumulacién de informacion sobre la cual se basan, que se puedan corrobo-
rar pdr medios cientificos de observacion ¢ inferencia aceptados. En el presente
contexto se incluyen en la "investigacién" los estudios médicos y de compor-
tamiento relativos a la salud humana. En general, el sustantivo "investigacién"
es modificado por el adjetivo "biomédica" para indicar que se hace referencia
a una investigacion relacionada con la salud.

Los adelantos de la atencién médica y la prevencién de enfermedades
dependen de la comprension de procesos fisiolégicos y patolégicos o de con-
clusiones epidemiol6gicas, y que a veces exigen investigaciones con seres
humanos. La recopilacién, el anélisis y la interpretacién de la informacitn
obtenida a partir de investigaciones con sujetos humanos contribuyen mucho a
la mejora de la salud humana.

Las investigaciones con sujetos humanos comprenden tanto las que se com-
binan con la atencién del paciente (investigaciones clfnicas) como las que se
realizan con pacientes u otros sujetos, o con datos relativos a ellos, con el Ginico
propdsito de obtener conocimientos generalizables (investigaciones médicas
no clinicas). La investigacién se caracteriza como "clinica" si el disefio de uno
o més de sus componenies se hizo con fines diagnésticos, profilacticos o



terapéuticos para cada uno de los sujetos de la investigacién, Invariablemente,
en la investigacién clinica hay también componentes que no se conciben con
fines diagn6sticos, profilicticos o terapéuticos para cada sujeto; entre los ejem-
plos est4n la administracién de placebos y la realizacién de ensayos de labora-
torio que no son los estrictamente requeridos para alcanzar los fines de la aten-
ci6n médica. Por lo tanto, se prefiere utilizar el término “investigacién clinica"
a] de "investigaci6n terapéutica’.

Las investigaciones con sujetos humanos comprenden:

« estudios de procesos fisiolégicos, bioquimicos o patol6gicos, o de la
respuesta a una intervencién deterrinada —fisica, quimica o psicoldgica—
en sujetos sanos o enfermos;

+ ensayos controlados de medidas diagnésticas, profilacticas o terapéuticas
en grupos més numerosos, con el propésito de demostrar que dichas medi-
das producen vna determinada respuesta generalizable, mis alld de las
variaciones biol6gicas individuales;

+ estudios para determinar las consecuencias para los individuos y las
comunidades de determinadas medidas profilicticas o terapéuticas, y

+ estudios de modos de comportamiento relacionados con la salud humana
en diversas circunstancias y entornos.

Las investigaciones con seres humanos pueden recurrir a la observacion o
a intervenciones fisicas, qumicas o psicolégicas; ademés, pueden dar lugara la
creaci6n de registros o utilizar registros existentes con informacién biomédica
y de otro tipo sobre individuos identificables o no a partir de los registros o la
informacién. La utilizacién de esos registros y la protecci6n del caracter confi-
dencial de los datos que de ellos se obtienen se examinan en las Normas inter-
nacionales para la evaluacidn ética de estudios epidemiolbgicos (CIOMS,
1991).

Las investigaciones con sujetos humanos abarcan también aguellas en las
cuales se manipulan factores ambientales de forma tal que puedan afectar a
individuos expuestos incidentalmente. La investigacién se define en términos
generales a fin de que abarque los estudios pricticos de microorganismos
patbgenos y sustancias quimicas toxicas que sean objeto de estudios con fines
relacionados con la salud.

Las investigaciones con sujetos humanos deben distinguirse de 1a prictica
de la medicina, la salud pdblica y otras formas de atencitn de la salud, cuyo
propésito es contribuir directamente a la salud de los individuos o de las comu-
nidades. Los posibles sujetos podrian confundirse si la investigacion y la préc-
tica se realizaran simultineamente, como ocurre cuando en la investigacion se
busca obtener més informacion sobre la eficacia de un medicamento o de un
método de tratamiento, diagndstico o prevencion.

Tan solo investigadores idoneos y experimentados deben realizar o super-
visar estrictamente investigaciones con sujetos humanos, cifiéndose a un proto-
colo que indique claramente el propésito de la investigacién, las razones por las
que se propene la participacién de sujetos humanos, la indole y el grado de
cualquier riesgo conocido para los sujetos, la procedencia de los sujetos que se



pretende reunir, y los medios que se propone utilizar para garantizar que los
sujetos presten su consentimiento voluntariamente y con conocimiento de
causa. El protocolo se debe someter a la evaluacion cientifica y ética de uno o
mis organismos debidamente constituidos que actien con independencia
respecto de los investigadores.

Las vacunas y medicamentos nuevos se deben probar en ensayos clinicos
con sujetos humanos antes de que se autorice su uso generalizado; estos
ensayos, que constituyen una parte importante de las investigaciones que se
realizan con sujetos humanos, se describen en el Anexo 2.



LAS NORMAS

Consentimiento informado de los sujetos
Norma No. 1: Consentimiento informado individual

En toda investigacién biomédica con sujetos humanos, el investi-
gador debe obtener el consentimiento informado del presunte suje-
to o, en caso de que la persona carezca de capacidad para dar su
consentimiento informado, el consentimiento por poder de un
representante debidamente antorizado.

Comentarios a la Norma No.

Consideraciones generales. El consentimiento inforrnado es el consentimiento
dado por un individuo capaz que, habiendo recibido 1a informacién necesaria,
la ha comprendido suficientemente y, después de considerarla, ha tomado una
decisién sin que medien coercifn, influencias o incentivos indebidos o intimi-
dacion.

El consentimiento informado se basa en el principio de que los individuos
capaces tienen derecho a decidir libremente si participarin en una investi-
gacién. El consentimiento informado protege el libre albedrio del individuo y
respeta su autonomia,

Por si solo, el consentimiento informado es wna salvaguardia imperfecta
para el individuo, y se debe complementar siempre con una evaluacién ética
independiente de la investigacién propuesta. Asimismo, muchos individuos,
entre ellos los nifios, muchos adultos con graves trastornos mentales o del com-
portamiento, y muchas personas que desconocen por completo los conceptos de
la medicina modema, tenen una capacidad limitada para dar un consentimien-
to suficientemente informado. Considerando que su consentimiento entrafiaria
una participacion pasiva basada en la falta de comprension, los investigadores
no deben suponer en ningin caso que el consentimiento dado por esos indivi-
duos vulnerables sea vélido, a menos gue cuenten con la aprebacién previa de
un organismo independiente de evaluacién ética. Si la persona es incapaz de
decidir de manera informada si va a participar en la investigacién, el investi-
gador debe obtener ¢l consentimiento por poder de su tutor o de otro represen-
tante debidamente autorizado.

Cuando el disefio de la investigacién no entrafie més que un riesgo minimo
—=¢s decir, un riesgo que ne sea mas probable ni mayor que el derivado de un
examen médico o psicolégico de rutina— y no se pueda obtener el consen-
timiento informado de cada sujeto (por ejemplo, cuando la investigaci6n se
refiera tan solo a datos extractados de las historias clinicas de los sujetos), el
comité de evaluacion ética puede conceder la dispensa de una parte o la totaii-
dad de los elementos constitutivos del consentimiento informado. Los investi-



gadores jamés deben iniciar una investigacién con sujetos humanos sin obte-
ner el consentimiento informado de cada uno de ellos, a menos que lo apruebe
explicitamente una comisién de evaluacién ética.

Norma No. 2: Infermacion esencial para los presuntos sujetos de la
investigacion

Antes de solicitar el consentimiento de una persona para participar
en una investigacion, el investigador debe proporcionarle la si-
guiente informacién, en un lenguaje que esa persona pueda com-
prender:

» ¢l carfcter individual de la invitacion a participar como suje-
to de la investigacién, asi como los objetivos y métodos de la
investigacion;

+ la duracién prevista de la participacién del sujeto;

» los beneficios, para el sujeto o para otros, que razonablemente
cabria esperar como resultado de la investigacion;

+ todo riesgo o molestia previsible para el sujeto, resultante de su
participacién en la investigacion;

« todo procedimiento o tratamiento alternativo que pudiese ser
tan ventajoso para ¢l sujeto como el procedimiento o tratamien-
to que se esté ensayando;

» ¢l limite hasta el cual se mantendrai el caracter confidencial de
los registros en los cuales se indica la identidad del sujeto;
» ¢l alcance de Ia obligacién del investigadon, si la tuviere, de pro-
porcionar servicios médicos al sujeto;

+ que s¢ administrar tratamiento gratunitamente para determi-
nadlos tipos de lesiones relacionadas con la investigaci6n;

+» que ¢l sujeto, su familia o los familiares que tenga a so cargo
serfin indemnizados en caso de discapacidad o muerte resultante
de dichas lesiones, ¥

« que la persona tiene plena libertad para negarse a participar y
que tendra plena libertad para retirarse de la investigacién en
cualquier momento sin gue ello le acarree una sancion o la pér-
dida de los beneficios que por su permanencia tendria derecho a
recibir,

Comentarios a la Norma No. 2

Procedimiento. La obtencion del consentimiento informado constituye un pro-
cedimiento que empieza cuando se establece el primer contacto con el presun-
to sujeto y prosigue durante todo el estudio. El equipo de investigacién que
informa a los sujetos, reitera y explica la informacion, contesta las preguntas de



los sujetos en cuanto las formulan y se asegura de que cada paso del proce-
dimiento es comprendide por cada uno de los sujetos, no solo obtiene de esa
manera ¢l consentimiento informado de los sujetos sino que manifiesta un pro-
fundo respeto por la dignidad de los mismos.

Lenguaje. El acto de informar al sujeto no consiste para el investigador en la
mera recitacién ritual del contenido de un formulario, sino en Ia transmisién de
la informaci6én con palabras apropiadas para el nivel de comprensi6n de la per-
sona. El investigador debe tener en cuenta que la capacidad de entendimiento
de 1a informacion necesaria para dar un consentimiento informado depende de
la madurez, 1a inteligencia, la educacién y el raciocinio de la persona.

Comprensidn. El investigador debe asegurarse de que el presunto sujeto haya
comprendido cabalmente la informacién. Esta obligacién ser& mayor en la
medida en que aumente ¢l riesgo para el sujeto. En algunos casos, el investi-
gador puede tomar una prueba oral o escrita para determinar si el sujeto ha
comprendido bien la informacion.

Beneficios. En las investigaciones para evaluar vacunas, farmacos u otros pro-
ductos, se debe informar a los sujetos si dispondrén del preducto, y de qué
forma lo recibirén, si s comprueba que es inocuo y eficaz. Se les deberi decir
si, cuando haya terminado su participacién en la investigacién, podrén seguir
consiguiendo el producto antes que s¢ autorice su distribucién general, v si lo
recibirén gratuitamente o deberén pagarlo.

Riesgos. En el caso de proyectos de investigacion complejos, quizés no sea
factible ni deseable informar plenamente a los presuntos sujetos sobre todos los
riesgos posibles. Sin embargo, se les debe informar sobre todos los riesgos que
una persona razonable considerarfa pertinentes para decidir si vaa participar o
no. La comisién de evaluacion ética deberf examinar y aprobar los criterios que
utilice el investigador para determinar qué riesgos se deben considerar perti-
nentes (véase la Norma No. 3). Los sujetos gue deseen informacion adicional
deberin tener la oportunidad de hacer preguntas.

La obligacidn del investigador de prestar atencidn médica. Si el investigador
es médico, se debers indicar con claridad al sujeto si el investigador actuari
solamente en calidad de tal o si actuard a la vez como investigador y como
médice en relacion con el sujeto. Sin embargo, un investigador que acepte ac-
tuar como médico investigador asume todas las responsabilidades juridicas y
éticas de un médico que proporcione atencién primaria al sujeto. En ese caso,
si el sujeto se retira de la investigacién como consecuencia de complicaciones
conexas o haciendo valer su derecho a retirarse sin perder los beneficios que le
correspondan, el médico estara obligado a continuar proporcionando atencién
médica al sujeto, o a asegurarse de que ¢l sujeto reciba la atenci6n necesaria en
1a comunidad o el distrito que le correspondan dentro del sistema de atencién
de salud, o a ayudarle a encontrar otro médico.



Si el investigador actuara solamente en calidad de tal, se debe aconsejar al
sujeto que busque la atencién médica que necesite fuera del campo de la inves-
tigacion.

Otras consideraciones. La Norma No. 13 se refiere con mis detalle a la
obligacién de pagar una indemnizacién en caso de muerte o discapacidad resul-
tantes de ciertos tipos especificos de lesiones relacionadas con la investigacion.
El tema del caricter confidencial de los datos se examina més a fondo en la
Norma No. 12.

Norma No. 3: Obligaciones de los investigadores en materia de
consentimiento informado

El investigador tiene el deber de:

« transmitir al presunte sujeto toda la informacién que necesite
para dar un consentimiento debidamente informado;

» ofrecer al presunto sujeto amplias oportunidades de hacer
preguntas e instarlo a que las haga;

« excluir toda posibilidad de engaiio injustificado, influencia
indebida o intimidacién;

+ pedir el consentimiento del sujeto dnicamente cuando este ten-
ga pleno conocimiento de los hechos pertinentes y de las conse-
cuencias de la participacién, y haya tenido suficientes oportu-
nidades para decidir si participar en la investigacién;

» como regla general, lograr gue el presunto sujeto firme algin
documento que acredite su consentimiento informado, y

» renovar ¢l consentimiento informado de cada sujeto si las con-
diciones o los procedimientos de la investigacién sufren modifi-
caciones importantes.

Comentarios a la Norma No, 3

Informacidn necesaria. Las pautas relativas a la transmisién de 1a informacién
que se establecen en las Normas No. 2 y 3 deben considerarse como pautas
minimas. Se debe informar también sobre las razones de la seleccién de los pre-
suntos sujetos (generalmente porque tienen ciertas enfermedades o porque no
presentan ninguna enfermedad evidente) y ciertas caracteristicas del disefio de
la investigaci6n (por ejemplo, aleatorizacién, doble ciego, uso de casos y tes-
tigos), con un lenguaje gue los sujetos puedan entender. En los comentarios a
otras normas que se realizan més adelante se indican otros tipos de informacién
que se deben transmitir en algunas circunstancias. En general, el criterio apli-
cable a la informacion es que debe transmitirse toda la informacion que una
persona sensata necesite para decidir si dard su consentimiento. Los investi-
gadores y las comisiones de evaluacion £tica determinarin juntos lo que se deba
comunicar ¢n relacién con ciertos estudios con determinadas caracteristicas.



Oportunidad de hacer preguntas. El investigador debe estar dispuesto a con-
testar todas las preguntas del sujeto sobre la investigaci6n propuesta. Toda
restriccion de la capacidad del sujeto para hacer preguntas y recibir respuestas
antes y durante el transcurso de la investigaci6n socava la validez del consen-
timiento informado.

Engafio, A veces se engafia deliberadamente a los sujetos en aras de la validez
de la investigacion. En las investigaciones biomédicas, el engafio suele consis-
tir en ¢l ocultamiento de informaci6n sobre el objetivo de los procedimientos;
por ejemplo, es frecuente que no se revele a los sujetos de ensayos clinicos el
objetivo de ensayos que se llevan a cabo para vigilar el cumplimiento del pro-
tocolo, pues si supieran que se estd controlando su cumplimiento, invalidarian
Jos resultados modificando su comportamiento. En la mayor parte de los casos
se pide a los presuntos sujetos que consientan en estar mal informados acerca
del objetivo de ciertos procedimientos hasta que concluya la investigacion; en
otros casos, teniendo en cuenta que la autorizacién para retener determinada
informacién puede poner en peligro la validez de la investigacién, no se
advierte a los presuntos sujetos que se les ha ocultado esa informacién hasta
que la investigacién ha concluido.

Mentir a los sujetos no es una tictica gue generalmente se emplee en las
investigaciones biomédicas. Sin embargo, los expertos en ciencias sociales y
del comportamiento pueden llegar a informar deliberadamente mal a los suje-
tos para estudiar sus actitudes y maneras de comportarse; por ejemplo, fingen
gue son pacientes para estudiar el comportamiento de los profesionales de la
atencién de salud y de los pacientes en su entorno natural.

El engaiio del sujeto es inadmisible en los proyectos de investigacién que
entrafien un riesgo mayor que el minimo de ocasionar daflos al sujeto. Cuando
el engafio sea indispensable para realizar un experimemto, el investigador
deberd demostrar a una comision de evaluacién ética que no bastaria ningtin
otro método de investigacién, que la investigacién podria conducir a progresos
importantes y que no se ha omitido nada que, de ser divulgado, pudiere inducir
a una persona sensata a negarse a participar. La comisién de evaluacion ética
determinard junto con el investigador si se deberd informar del engafio a los
sujetos engafiados cuando concluya la investigacion, y de qué forma habra que
proceder en ese caso, Ese tipo de informaci6n, com@nmente denominado "ren-
dicién de cuentas", por 1o general consiste en explicar las razones del engafio.
Si el sujeto objeta el engafio, generalmente se le da la oportunidad de no auto-
rizar al investigador para que use la informacién obtenida por medio del estu-
dio del sujeto.

Influencia indebida. El investigador debe tratar de eliminar toda influencia
indebida sobre el sujeto. Sin embargo, el limite entre la persuasién justificable
y 1a influencia indebida es impreciso. El investigador no debe dar al sujeto
ninguna garantia injustificada con respecto a los beneficios, riesgos o inconve-
nientes de la investigacion, Inducir a un familiar cercano o a un dirigente comu-
pitario a que influya en la decisién del sujeto 0 amenazar con no administrar



servicios de salud son ejemplos de influencia indebida. Véase también la
Norma No. 4.

Intimidacién. Cualquier forma de intimidacién invalida el consentimiento
informado. Los presuntos sujetos que son a la vez pacientes y tienen que
recibir atencién médica, dependen a menudo del investigador, que les merece
cierta credibilidad. Si el protocolo de investigacién tiene un componente tera-
péutico, la influencia del investigador en los sujetos puede ser considerable. Por
ejemplo, los sujetos pueden llegar a creer que su relacién futura con el investi-
gador se vera perjudicada si se niegan a participar. El investigador debe asegu-
rar a los presuntos sujetos que su decisién de participar o de no hacerlo no
influird en la relacién terapéutica ni en ninglGn otro beneficio al cual tengan
derecho.

Documentacion del consentimiento. El consentimiento puede darse de varias
formas. Puede estar implicito en las acciones del sujeto o expresarse verbal-
mente ¢ con la firma de un formulario de consentimiento. En general, el suje-
to, ¢ su tutor u otro representante debidamente autorizado, en el caso de que el
sujeto sea legalmente incapaz, debe firmar un formulario de consentimiento. La
comisién de evaluacion ética puede eximir del requisito de esta firma si el ries-
go del estudio es minimo y se han de emplear procedimientos para los cuales
no ¢s habitual exigir formularios de consentimiento fuera del marco de una
investigacion. Puede otorgarse una exoneracidn similar en casc de que 1a exis-
tencia de un formulario de consentimiento firmado constituya una amenaza
injustificada para el cardcter confidencial de la identidad del sujeto. En algunos
casos, especialmente si la informacion es complicada, es aconsejable propor-
cionar a los sujetos hojas informativas en un todo idénticas a los formularios de
consentimiento, pero que no tendréin que firmar y podran guardar en su poder.
L]
Continuidad del consentimiento. Se deberi renovar el consentimiento inicial si
se realizan cambios sustanciales en las condiciones ¢ los procedimientos de la
investigacion, Por ejemplo, podria obtenerse informacién nueva, ya sea en el
marco del estudio o fuera de €1, sobre los riesgos o beneficios de los tratamien-
tos ensayados o sobre alternativas frente a dichos tratamientos. Esa informacidn
debe transmitirse a los sujetos. En muchos ensayos clinicos, ni los sujetos ni los
investigadores se enteran de los datos hasta que concluye el estudio. Esto es éti-
camente aceptable si los datos son conocidos por una comisién facultada para
fiscalizarlos y controlar la inocuidad (véase la Norma No. 14, pig. 35) y una
comisién de evaluacién ética ha autorizado previamente que no sean revelados.,



Norma No. 4. Incentivos para participar

Se les podré pagar a los sujetos por los inconvenientes que sufran y
el tiempo que pierdan y se les podrin reembolsar los gastos que
realicen en relacién con su participacién en la investigacién; tam-
bién se les podra suministrar atencién médica gratuita. Sin embar-
g0, los pagos no deberfn ser tan grandes ni los servicios médicos tan
amplios como para que induzcan a los presuntos sujetos a consentir
en participar en la investigaci6n en contra de lo que su buen juicio
les dicte ("incentivo indebide"). Todos los pagos, reembolsos y ser-
vicios médicos que vayan a proporcionarse a los sujetos de la inves-
tigacién deberin ser autorizados por una comisién de evaluacién
ética.

Comentarios a la Norma No. 4

Compensacidn aceptable. Se les podrin reembolsar los gastos de transporte y
de otro tipo a los sujetos de una investigacién, quienes podréin recibir también
un modesto estipendio por los inconvenientes causados por su participacién en
la investigacion. Ademas, los investigadores podran proporcionarles atencién
médica, permitirles que utilicen instalaciones y realizar procedimientos y prue-
bas gratuitos, siempre que estén relacionados con la investigacién.

Compensacién inaceptable, 1.os pagos en dinero o en especie a los sujetos de
las investigaciones no deben ser tan grandes como para convencerlos de que
corran riesgos indebidos o que se ofrezcan como voluntarios en contra de lo que
su juicio les dicte. Los pagos o premios que menoscaben la capacidad de un
individuo para ejercer su libre albedrio invalidan el consentimiento. Tal vez sea
dificil distinguir entre una compensacidn adecuada y una influencia indebida
para que una persona participe en una investigacién. Para un desocupado o un
estudiante la compensacion prometida puede tener un significado diferente que
para alguien con empleo. Una persona que carezca de medios para recibir aten-
cién médica podria ceder a una influencia indebida para que participe en una
investigacidn sencillamente con el fin de recibir atencién médica. Por lo tanto,
las compensaciones en dinero y en especie deben evaluarse teniendo en cuenta
las tradiciones de 1a cultura y 1a poblaci6n en cuyo marco se ofrezcan, a fin de
determinar si constituyen una influencia indebida. En general, la comisién de
evaluacion ética serd el mejor juez de lo que constituye una compensacién sus-
tancial razonable en determinadas circunstancias.

Personas incapaces. Las personas incapaces podrian estar expuestas a la
explotacién por parte de sus tutores con fines econémicos. Un tutor al que se
solicite que preste su consentimiento por poder en nombre de una persona inca-
paz no debe recibir remuneracién alguna, salvo el reembolso de gastos de poca
monta.



Retiro del estudio. Si un sujeto se retira de la investigacién por motivos rela-
cionados con la misma, o si es retirado por motivos de salud, el investigador
deberi pagarle como si hubiera participado en la totalidad del estudie. Si un
sujeto se retira por cualquier otro motivo, el investigador deberd pagarle en
forma proporcional a su participacién. Si un investigador aparta a un sujeto del
estudio por incumplimiento deliberado, tiene derecho a pagarle solo una parte
0 a no pagarle nada,

Norma No. 5: Investigaciones con menores

Antes de emprender investigaciones con menores, el investigador
debe cerciorarse de que:

» los menores no participen en investigaciones que puedan 1le-
varse a cabo igualmente bien con adultos;

+ ¢l objetivo de la investigacién sea obtener conocimientos
aplicables a las necesidades de salud de los menores;

» ¢l padre, la madre o el tutor de cada menor haya otorgado su
consentimiento por poder;

+ s¢ haya obtenido el consentimiento de cada menor en la medi-
da en que su capacidad lo permita;

- se respete siempre la negativa del menor a participar en la
investigacién a menos que, de conformidad con el protocolo
correspondiente, ¢l menor deba recibir un tratamiento sin que
haya otra alternativa médicamente aceptable;

« ¢l riesgo que presenten las intervenciones que no se realicen
con el propésito de beneficiar al menor-sujeto individualmente
sea bajo y proporcionado en relacién con la importancia de los
conbcimientos que se adquirirén, y

+ las intervenciones que se realicen a fin de proporcionar un
beneficio terapéutico probablemente resulten por lo menos tan
ventajosas para el menor-sujeto como cualquier otra alternativa
disponible.

Comentarios a la Norma No. 5

Justificacién de la participacién de menores. La participacién de menores es
indispensable para las investigaciones sobre enfermedades de la nifiez y afec-
ciones ante las cuales los menores son particularmente susceptibles. Los obje-
tivos de 1a investigacion deben ser pertinentes para las necesidades de salud de
los menores.

Consentimiento del menor. Se debe tratar de que el menor coopere de buena
gana, después de haberle brindado informacion en 1a medida en que su madurez
y su inteligencia lo permitan. La edad a la cual el menor es considerado legal-



mente capaz de dar su consentimiento difiers mucho de una jurisdiccion a otra;
en algunos pafses, la "edad para dar consentimiento” varia considerablemente
en las distintas provincias, estados u otras subdivisiones politicas. A menudo,
los menores que todavia no han alcanzado ia edad establecida por las leyes para
dar consentimiento son capaces de comprender las consecuencias del consen-
timiento informado y de soportar los procedimientos necesarios; por lo tanto,
pueden aceptar a sabiendas que se los use como sujetos en una investigacion.
Ese asentimiento deliberado no basta para permitir la participacién en una
investigacién, a menos que lo complemente el consentimiento por poder del
padre, la madre, el tutor u otro representante debidamente autorizado.

Se deben seleccionar nifios de mayor edad que sean capaces de dar su con-
sentimiento informado, en vez de nifios de menor edad o lactantes, a menos que
existan importantes razones cientificas relacionadas con la edad para utilizar
preferentemente nifios de menor edad. Se debe respetar siempre 1a negativa del
menor a participar en una investigacion, aunque el padre o la madre haya otor-
gado ¢! consentimiento por poder, a menos que, de conformidad con el proto-
colo de investigacion, el menor vaya a recibir un tratamiento para el cual no
exista una alternativa médicamente aceptable; en tal caso, el padre, 1a madre o
el tutor puede ser debidamente autorizado a hacer caso omiso de las objeciones
del menor, especialmente si este es muy pequefio o inmaduro.

Consentimiento por poder del padre, la madre o el tutor. El investigador deberd
obtener &l consentimiento por poder del padre, la madre o el tutor, de con-
formidad con las leyes locales o los procedimientos establecidos. Aunque se
puede suponer que los nifios mayores de 13 aflos son en general capaces de dar
un consentimiento informado, este consentimiento se debe complementar con
¢l consentimiento por poder del padre, la madre o el tutor, 2 menos que no lo
requieran las leyes locales.

Observacidn de la investigacién por el padre o la madre. Se deberd dar al
padre, la madre o el wtor que otorgue el consentimiento informado la oportu-
nidad de observar el curso de la investigacién, para que pueda retirar de la
misma al menor si decide que eso es lo mejor para este.

Atencidén psicoldgica y médica. Las investigaciones con menores deben
realizarse en un medio en el cual el menor y el padre o la madre puedan recibir
atencion médica y psicolégica apropiada. Como medida adicional para prote-
ger al menor, el investigador debera obtener, siempre que pueda, el aseso-
ramiento del médico de la familia del menor o de otro proveedor de servicios
de salud sobre asuntos relacionados con la participacién del menor en la inves-
tigacién.

Justificacion de los riesgos. Las intervenciones diagndsticas, terapéuticas o
profildcticas cuyo propésito sea producir un beneficio directo para el menor-
sujeto deben estar justificadas por la expectativa de que sean por o menos tan
ventajosas para este como cualquier otra alternativa disponible, teniendo en



cuenta tanto los riesgos como los beneficios. Los riesgos se justifican en
relaci6n con los beneficios previstos para el menor.

El riesgo de intervenciones cuyo propdsito no sea producir un beneficio
directo para el menor-sujeto debe justificarse sobre la base de los beneficios
previstos para la sociedad (conocimientos generalizables), En general, el ries-
go de las intervenciones de ese tipo debe ser minimo, es decir, ni més probable
ni mayor que el riesgo relacionado con un examen médico o psicoldgico ordi-
nario. Si la comisién de evaluaci6n ética estd convencida de que el objeto de la
investigaci6n es suficientemente importante, quizas admita que ese rnesgo sea
ligeramente superior al minimo.

Norma No. 6: Investigaciones con personas que padecen afecciones
mentales o trastornos del comporiamiento

Antes de emprender investigaciones con personas que por padecer
afecciones mentales o trastornos del comportamiento son incapaces
de dar un consentimiento suficientemente informado, el investi-
gador debe cerciorarse de que:

» dichas personas no sean sujetos de investigaciones que puedan
realizarse igualmente bien con personas que estén en plena po-
sesién de suos facultades mentales;

» ¢l objetivo de la investigacion sea adquirir conocimientos
aplicables a las necesidades de salud especificas de personas con
afecciones mentales o trastornos del comportamiento;

» s¢ haya obtenido el consentimiento de cada sujeto en la medi-
da en que su capacidad lo permita, y se respete siempre la nega-
tiva de los presuntos sujetos a participar en investigaciones que
no'sean clinicas;

« 5¢ obtenga el consentimiento informadeo del tutor o de otra per-
sona debidamente autorizada en el caso de sujetos incapaces;

« ¢l grado de riesgo asignado a las intervenciones cuyo proposi-
to no sea beneficiar al sujeto individualmente sea bajo y propor-
cionado en relacién con la importancia de los conocimientos que
vayan a adquirirse, y

- sea probable que las intervenciones que se realicen con el
propésito de producir un beneficio terapéutico resulten por lo
menos tan ventajosas como cualquier otra opcion.

Comentarios a la Norma No. 6
Consideraciones generales. Aunque los dos grupos difieren en muchos aspec-

tos, las consideraciones éticas expuestas anteriormente en relacién con los
menores son aplicables en su mayor parte a las personas incapaces de dar un



consentimiento suficientemente informado por padecer afecciones mentales o
trastormos del comportamiento. Nunca deben ser sujetos de investigaciones que
puedan realizarse igualmente bien con adultos en plena posesion de sus facul-
tades mentales, pero evidentemente son los inicos sujetos apropiados para gran
parte de las investigaciones sobre el origen y tratamiento de ciertas afecciones
mentales o trastornos del comportamiento graves.

Consentimiento individual. Tal vez las personas con afecciones mentales o
trastornos del comportamiento sean incapaces para dar un consentimiento sufi-
cientemente informado. Se debe buscar la cooperacitn voluntaria de esos pre-
suntos sujetos gi su estado mental lo permite, y se debe respetar siempre
cualquier objecién que planteen para participar en una investigacién que no sea
clinica. Si una intervencién experimental tiene como fin producir un beneficio
terapéutico para el sujeto, se debe respetar su objecién a menos que no exista
ninguna opeion médica l6gica y que las leyes locales permitan que se deje de
lado esa objecion.

Consentimiento por poder del tutor. El articulo 1. 11 de la Declaracién de
Helsinki sefiala: “El consentimiento informado debe darlo el tutor legal en caso
de incapacidad juridica, o un pariente responsable en caso de incapacidad fisi-
ca o mental..., segin las disposiciones legales nacionales en cada caso."

Se debe obtener la conformidad de un pariente cercano (cOnyuge, padre o
madre, hijo adulto o hija adulta, hermano o hermana), aunque su utilidad es
dudosa en ciertos casos, especialmente porque algunas familias consideran a las
personas con afecciones mentales o trastornos del comportamiento como una
carga molesta. Si una persona ha sido internada por orden judicial, podria nece-
sitarse autorizacion judicial para que participe en una investigacién.

Personas con enfermedades graves que son incapaces para dar un consen-
timiento suficientemente informado por padecer a la vez afecciones mentales o
trastornos del comportamiento. Las personas que padezcan una enfermedad
grave, como la infeccién por ¢l VIH, céncer o hepatitis, 0 que corran el riesgo
de contraerla, no deben ser privadas de los posibles beneficios de medicamen-
tos, vacunas o aparatos experimentales con efectos terapéuticos o profilicticos
prometedores, particularmente cuando no exista un tratamiento o profilaxis
superior ¢ equivalente. Su derecho a recibir dicho tratamiento o profilaxis esti
éticamente justificado por los mismos motivos que confieren derechos a otros
grupos vulnerables (véase la Norma No. 10). En general, las personas incapaces
para dar un consentimiento suficientemente informado por padecer afecciones
mentales o trastornos del comportamiento no son sujetos apropiados para
ensayos clinicos convencionales, con la excepcion de aquellos que tengan
como fin encontrar respuesta a sus necesidades de salud especificas. El VIH
puede provocar deficiencia mental al infectar directamente el cerebro; en el
caso de pacientes con deficiencias de este tipo, una comisién de evaluacién
ética puede autorizar la realizaci6n de ensayos clinicos convencionales de
medicamentos, vacunas y ofras intervenciones para tratarlas o prevenirlas.



Incapacidad prevista para dar un consentimiento informado. En los casos en
que se pueda prever 16gicamente que una persona hébil perderd la capacidad
para tomar decisiones vilidas sobre su atencién médica, como ocurre cuando se
observan las primeras manifestaciones de deficiencias cognoscitivas causadas
por la infecci6n por el VIH o la enfermedad de Alzheimer, se le puede pedir que
establezca las condiciones en las cuales estaria dispuesta a consentir en con-
vertirse en sujeto de una investigacién, aunque entonces no pueda comunicarse,
y que designe a otra persona para que en su momento preste consentimiento en
su nombre de conformidad con los deseos que el propio sujeto haya expresado
previamente.

Norma No. 7; Investigaciones con prisioneros

Los prisioneros con enfermedades graves o que corran el riesgo de
contraerlas no deben ser privados de medicamentos, vacunas u
otros agentes experimentales con efectos terapéuticos o profilacticos
prometedores.

Comentarios a la Norma No. 7

Consideraciones generales. El propésito de 1a Norma No. 7 no es sancionar la
participacién de prisioneros en investigaciones como sujetos de las mismas. La
participacién de prisioneros voluntarios en investigaciones biomédicas estd
permitida en muy pocos paises, e incluso en ellos es un tema polémico.

Los partidarios de que se permita que los prisioneros participen en investi-
gaciones sostienen que son sujetos particularmente apropiados, pues viven en
un medio fisico y psicoldgico uniforme, tienen tiempo para intervenir en expe-
rimeqtos de larga duraci6n, al contrario de lo que ocurre con personas que tra-
bajan a tiempo completo o que se trasladan, y consideran esta participacién en
estudios como un alivio del tedio de 1a vida en la cércel, un indicador de su uti-
lidad social y una oportunidad para obtener un pequeiic ingreso.

Los opositores afirman que el consentimiento de los prisioneros no es véli-
do porque est4 influido por la esperanza de premios y otras retribuciones, como
obtener la libertad condicional en una fecha adelantada.

Aunque ninguna de las declaraciones internacionales prohibe la partici-
pacién de prisioneros como sujetos de las investigaciones biomédicas, los
argumentos tanto en favor como en contra son persuasivos & impiden la for-
mulaci6én de una recomendaci6n basada en un consenso internacional. Sin
embargo, en los lugares donde estd permitida, deben adoptarse disposiciones
para la supervisi6n independiente de los proyectos de investigacion.

Los prisioneros y las enfermedades graves. Los prisioneros que sufran enfer-
medades graves, como infeccién por el VIH, cincer o hepatitis, o que corran el
riesgo de contraerlas, no deben ser privados de los posibles beneficios de
medicamentos, vacunas o aparatos experimentales, particularmente cuando no



existan productos superiores o equivalentes. Su derecho a recibir dicho tra-
tamiento o profilaxis estd éticamente justificado por los mismos motivos que
confieren derechos a otros grupos vulnerables (véase la Norma No. 10). Sin
embargo, como no existe ninguna enfermedad que afecte a los prisioneros Gni-
camente, no se pueden esgrimir argumentos similares a los que sostienen que
los menares y las personas con afeccciones mentales o trastornos del compor-
tamiento son sujetos idéneos de ensayos clinicos convencionales.

Norma No. 8: Investigaciones con sujetos de comunidades
subdesarrolladas

Antes de emprender investigaciones con sujetos de comunidades
subdesarrolladas, ya sea en paises desarrollados o en paises en
desarrollo, el investigador debe cerciorarse de que:

+ personas de comunidades subdesarrolladas no participen
regularmente en investigaciones que puedan realizarse ra-
zonablemente bien en comunidades desarroliadas;

« la investigacién responda a las necesidades de salud y a las
prioridades de la comunidad en que se lleve a cabo;

« se haga todo lo posible por resguardar el imperativo ético de
que el consentimiento de cada sujeto sea informado, y

» ¢l proyecto de investigacién haya sido examinado y aprobado
por una comisién de evaluacién ética que cuente entre sus
integrantes o consultores con personas que conozcan cabal-
mente las costumbres y tradiciones de la comunidad.

Comentarios a la Norma No. 8

Consideraciones generales. Ciertas afecciones que rara vez o nunca aparecen
en paises o comunidades econémicamente desarrollados representan un pesado
tributo en enfermedad, discapacidad o muerte en comunidades que se encuen-
tran social y econSmicamente en riesgo de ser explotadas con fines de investi-
gaci6n. Las investigaciones sobre la prevenci6n y el tratamiento de esas enfer-
medades son necesarias y por lo general se deben llevar a cabo, al menos en
gran parte, en paises y comunidades en riesgo.

En principio, las repercusiones éticas de las investigaciones con sujetos
humanos son idénticas dondequiera que se realice el trabajo, pues estdn rela-
cionadas tanto con el respeto por la dignidad de cada sujeto como con la con-
sideracién por las comunidades en su conjunto y la proteccién de los derechos
y el bienestar de los sujetos humanos. La evaluacién de los riesgos inherentes
es una preocupacién primordial. Sin embargo, varias consideraciones secun-
darias son particularmente aplicables a las investigaciones que en comunidades
subdesarrolladas de pafses en desarrollo o de paises desamrollados efectiian



investigadores v patrocinadores de pafses desarrollados o de instituciones
evolucionadas de paises en desarrollo.

Las personas y familias de esas comunidades estin més expuestas a la
explotacién por diversas razones. Quizis algunas de ellas sean relativamente
incapaces de dar consentimiento informado porque son analfabetas, descono-
cen los conceptos de la medicina moderna que manejan los investigadores, o
viven en comunidades donde los procedimientos relacionados con el consen-
timiento informado son desconocidos o ajenos al carfcter distintivo de la comu-
nidad. Algunos investigadores podrian tratar de aprovechar el hecho de que en
la mayor parte de los paises en desarrollo no hay reglamentos bien redactados
ni comisiones de evaluacién ética que obstaculicen la obtencién de sujetos para
Ja investigacion. A ofros podria resultarles més econémico trabajar en paises en
desarrollo al efectuar investigaciones para obtener firmacos y otros productos
destinados a los mercados de los paises desarrollados.

La Norma No. 8 se basa en la suposicién de que por lo general las investi-
gaciones en paises en desarrollo o en comunidades subdesarrolladas serin
realizadas y patrocinadas por investigadores y organizaciones de paises desa-
rrollados o por comunidades desarrolladas de paises en desarrollo. Dichos
investigadores o patrocinadores podrian encontrar pricticas que se consideren
inmorales en sus propios paises. Esto se debe prever, y en el protocolo que se
someta a consideracion de la comisién de evaluacién ética para su examen y
aprobaci6n se debe explicar en detalle la gama de respuestas aceptables para los
patrocinadores e investigadores.

Los investigadores deben respetar las normas de ética de sus propios paises
y las expectativas culturales de las sociedades en las cuales se realicen las
investigaciones, salvo que eso entrafie una violaci6én de una norma moral
trascendental. Los investigadores que realicen trabajos que el pais anfitrion
considere aceptables pero que sus propios paises juzguen inadmisibles, corren
el fesgo de arruinar su reputacién. Por otra parte, podrian transgredir los va-
lores culturales del pais anfitrién si se cifieran sin sentido critico a las expecta-
tivas de su propio pais,

Indole de la investigacién. Como salvaguardia contra la explotacién de per-
sonas y familias de comunidades explotables a causa de su situaci6n social y
econémica, los patrocinadores e investigadores que deseen valerse de esas
comunidades para llevar a cabo investigaciones que se puedan realizar razo-
nablemente bien en comunidades desarrolladas, deberén satisfacer as exigen-
cias de sus comisiones de evaluacion ética nacionales o locales y, si son inves-
tigaciones patrocinadas desde el exterior, convencer a las correspondientes
comisiones de evaluacién ética del pais anfitrién de que la investigacién no
constituird una explotacién. Se debe sefalar explicitamente la razén de la
eleccién de una comunidad subdesarrollada.

Las investigaciones realizadas en comunidades subdesarrolladas deben con-
cernir a las necesidades y prioridades de esas comunidades en materia de salud.
No deben agotar los recursos que cada comunidad dedica normalmente a la
atenci6n de salud de sus miembros. Si el propdsito es obtener un producto, tal



COMO UN huevo agente terapéutico, habri que llegar a un claro acuerdo entre los
investigadores, patrocinadores, representantes de los paises que ¢olaboran en la
investigacién y dirigentes comunitarios sobre lo que la comunidad debe espe-
rar y determinar si el producto se podrd proporcionar mientras se realice la
investigacién o una vez que esta haya concluido. Para garantizar que la inves-
tigaci6n responda verdaderamente a las prioridades de la comunidad, se debe
alcanzar dicho acuerdo antes de iniciarla.

Por lo general, el erganismo patrocinador debe garantizar que, de obtenerse
resultados positivos en las pruebas, todo producto que se fabrique al concluir
las mismas se pondr prudencialmente a disposicién de quienes habiten en la
comunidad subdesarrollada en la que se haya llevado a cabo la investigacién;
toda excepcifn & esta norma general debe estar justificada y ser aceptada por
todas las partes interesadas antes del comienzo de la investigacion.

Los estudios farmacolégicos de la fase I v los estudios de vacunas de las
fases 1 y Il deberéin realizarse solo en comunidades desarrolladas del pais del
patrocinador. En general, los ensayos de vacunas de la fase III y los ensayos
farmacol6gicos de las fases IT y ITl deberan realizarse simultineamente en la
comunidad anfitriona y en el pais patrocinador; se pueden omitir en el pais
patrocinador Gnicamente si el firmaco o la vacuna tiene como fin tratar o evi-
tar una enfermedad u otro trastomo que rara vez o nunca se produce en dicho

pais.

Consentimiento informado. Se deberé hacer todo lo posible para obtener ¢l con-
sentimiento informado de cada presunto sujeto de conformidad con las pautas
establecidas en las Normas No. 1, 2 y 3, para garantizar el respeto por los dere-
chos de los presuntos sujetos. Por ejemplo, si como consecuencia de dificul-
tades de comunicacién, los investigadores no pueden lograr que los presuntos
sujetos adviertan con suficiente claridad las repercusiones de su participacion
como pdra dar un consentimiento suficientemente informado, un intermediario
confiable, tal como un dirigente comunitario de confianza, debera ser quien les
pida que tomen la decisién. En algunos casos, otros mecanismos autorizados
por una comisién de evaluacitn ética pueden ser més apropiados. Cualquiera
que sea la forma en que se obtenga el consentimiento, se debe explicar clara-
mente & todos los presuntos sujetos que su participacién es enteramente volun-
taria y que tiencn plena libertad para negarse a participar o para retirarse de la
investigacion en cualguier momento sin perder ningin derecho. El investigador
debe cerciorarse de que se explique claramente a cada presunto sujeto todo lo
que se le explicarfa si el estudio se realizara en una comunidad desarrollada, y
de que se haga tode lo posible para que los presuntos sujetos comprendan esta
informacién; de 1o contrario, las garantias de libertad para abstenerse de parti-
cipar ¢ para retirarse de la investigacion carecerén de sentido.

Todos los proyectos que se basen en la utilizacién de los antedichos crite-
rios, tanto para brindar informacién como para ayudar a comprenderla y preser-
var la libertad de negarse a participar en una investigacién o de retirarse de ella,
deben ser aprobados por una comisién de evaluacidn ética y complementados



por otros medios a fin de garantizar el respeto de los derechos de los presuntos
sujetos.

Evaluacién ética. La capacidad para juzgar la aceptabilidad ética de diversos
aspectos de un proyecto de investigacién exige un conocimiento exhaustivo de
las costumbres y tradiciones de la comunidad. La comisién de evaluacion ética
debe contar entre sus integrantes o consultores con persocnas gue posean €sos
conocimientos, a fin de que la comisién pueda evaluar los medios propuestos
para obtener el consentimiento informado y respetar en otros sentidos 1os dere-
chos de los presuntos sujetos. Por ejemplo, dichas personas deberén estar en
condiciones de identificar a miembros apropiados de la comunidad que puedan
hacer las veces de intermediarios entre los investigadores y los sujetos, decidir
si los beneficios materiales o los incentivos ofrecidos se pueden considerar
apropiados teniendo en cuenta las tradiciones de la comunidad en lo que atafie
a los obsequios, y proporcionar proteccién a los datos e informacion personal
que a criterio de los sujetos deba considerarse privada o delicada.

Consideraciones sobre el VIH y el sida. La infecci6én por el VIH y el sida son
endémicos en muchos paises y comunidades de todo ¢l mundo, tanto en pai-
ses desarrollados como en paises en desarrollo, Algunas caracteristicas del VIH
y el sida justifican la participacién de personas de comunidades subdesarro-
lladas en investigaciones epidemiolégicas sobre 1a pandemia de VIH y sida, asf
como en investigaciones para ensayar medicamentos y vacunas candidatos para
el tratamiento y la prevencion de la infeccién por ¢l VIH y el sida. Una de esas
caracteristicas es que las modalidades de transmisién de 1a infecci6n y la histo-
ria natural de la enfermedad pueden variar considerablemente de una comu-
nidad a otra, Asirnismo, las cepas del VIH son diferentes en distintas regiones
del mundo y, al parecer, responden en forma diferente a las vacunas o medica-
mentos. Si se realizaran investigaciones tan solo en paises y comunidades
desarrolifidos, los paises en desarrollo se verfan privados de muchos de los be-
neficios de las investigaciones. Por lo tanto, en las investigaciones sobre el VIH
y el sida se debe fomentar la participaci6n de los habitantes de comunidades
subdesarrolladas adecuadamente seleccionadas, siempre que se salvaguarden
debidamente sus derechos y su bienestar conforme a las disposiciones de la
Norma No. 8.



Norma No. 9: Consentimiento informado en los estudios
epidemiologicos

En varios tipos de investigaciones epidemiologicas, el consentimien-
to informado personal es impracticable o no es aconsejable. En esos
casos, la comisién de evaluacion ética debe determinar si es ética-
mente aceptable proceder sin el consentimiento informado indivi-
dual, y si los planes del investigador para salvaguardar la seguridad
de los sujetos, respetar su derecho a la intimidad y matener el caréc-
ter confidencial de los datos son apropiados.

Comentarios a la Norma No. 9

Consideraciones generales. En los estudios epidemioldgicos es normal que los
investigadores obtengan la conformidad y cooperaci6n de las autoridades
nacionales © locales que estén a cargo de la salud piblica de la poblacién por
estudiar. En el caso de una comunidad en que sea habitual la adopcién de una
decisién colectiva, también es aconsejable conseguir la conformidad de la
comunidad, por lo general por conducto de sus representantes elegidos.
Consentimiento informado. Los estudios epidemiolGgicos que consisten en el
examen de documentos tales como archivos clinicos o de muestras anénimas
"sobrantes” de sangre, orina o saliva, 0 de especimenes de tejidos, a menudo
pueden realizarse sin el consentimiento de las personas estudiadas, siempre que
los métodos del estudio respeten su derecho a mantener el caricter confidencial
de los datos.

Cuando el estudio se centra en toda una cornunidad y no en sujetos humanos
individuales —por ejemplo, cuando se prueba el uso de un aditivo en el agua
que abastece a una comunidad, de un nvevo procedimiento o método de aten-
ci6n de salud o de un nuevo método de lucha contra vectores de enfermedades,
tales como los mosquitos o las ratas— el consentimiento o la negativa indivi-
dual a quedar expuesto en la intervencién careceria de sentido a menos que esa
persona pensara dejar la comunidad. Sin embargo, las personas pueden negarse
a someterse a procedimientos tales como cuestionarios © pruebas de sangre
cuyo propdsito sea obtener datos para evaluar la intervencién.

Si los estudios epidemiolégicos entrafian un contacto personal entre los
investigadores y los sujetos individualmente, tienen aplicacion directa los re-
quisitos generales del consentimiento informado. Si se basan en personas con-
sideradas principalmente como miembros de grupos de poblacitn, podria ser
aceptable proceder sin ¢l consentimiento informado de cada persona. En el caso
de grupos de poblaci6n con estructuras sociales, costumbres en comin y lideres
reconocidos, el investigador tendrd que obtener la cooperacién y conformidad
de los dirigentes de los grupos. En ¢l caso de.grupos definidos dnicamente por
caracteristicas demogréficas o estadisticas, sin lideres ni representantes, el
investigador deber4 demostrar a una comision de evaluacitn ética que se sal-



vaguardarin estrictamente la seguridad de los sujetos de la investigacion y el
caricter confidencial de los datos.

No se necesita consentimiento para el uso de informacién que esti a dis-
peosicion del pablico, pero el investigador debe tener én cuenta que entre los
pafses y entre las comunidades existen diferencias en cuanto a la informacién
sobre personas que se considera que est4 a disposicién del ptblice. Los inves-
tigadores que usen esa informacion deberfin abstenerse de divulgar informacion
personal delicada.

En el caso de estudios de ciertas formas de comportamiento social, una co-
misién de evaluacién ética podrd determinar que no es aconsejable buscar el
consentimiento informado personal porque, de procurarlo, se frustraria el pro-
pésito del estudio; por ejemplo, los presuntos sujetos podrfan cambiar de com-
portamiento si se les informara sobre el comportamiento por estudiar. La
comisién de evaluacién debe quedar convencida de que habr4 suficiente pro-
tecci6n del caricter confidencial de los datos y de que 1a importancia de los ob-
jetivos de la investigacién guarda proporcién con los riesgos que correrin los
stjetos.

Se aconseja a los investigadores que planeen realizar estudios epide-
miolégicos que consulten las Normas internacionales para la evaluacion ética
de estudios epidemioldgicos (CIOMS, 1991).

Seleccién de los sujetos de las investigaciones

Norma No. 10: Distribucidn equitativa de las cargas
¥ los beneficios

Las personas o comunidades a las cuales se vaya a invitar a parti-
cipar en investigaciones en calidad de sujetos deben seleccionarse de
manera tal que las cargas y los beneficios de la investigacién se dis-
tribuydn equitativamente. Se requiere una justificacién especial
para invitar a personas vulnerables y, si son seleccionadas, los
mecanismos para proteger sus derechos y su bienestar se deben
aplicar de modo particularmente estricto.

Comentarios a la Nerma Ne. 10

Consideraciones generales. Por lo comiin, la distribucién equitativa de las car-
gas y los beneficios de la participacion en las investigaciones no plantea pro-
blemas serios cuando no se incluyen personas o comunidades vulnerables entre
los presuntos sujetos por estudiar. Ocasionalmente, si ¢l propdsito de la inves-
tigacién es evaluar agentes terapéuticos que se crea que presentan ventajas con-
siderables con respecto a los que puede utilizar la generalidad de las personas,
tal vez sea procedente en ese caso dar amplia publicidad a la oportunidad de
participar en la investigacion o de establecer programas de divulgacién para
individuos o grupos que no consigan facilmente informacién sobre los progra-
mas de investigacion.



La distribuci6n equitativa de las cargas y los beneficios de la participacion
en las investigaciones, por lo general es més dificil cuando entre los presuntos
sujetos por estudiar se encuentran individuos o grupos vuinerables. La clase de
personas que tradicionalmente se considers vulnerable es la que tiene capaci-
dad o libertad limitada para dar consentimiento. Est4 amparada por normas
especificas en el presente documento y comprende los mencres, las personas
que por padecer afecciones mentales o trastornos del comportamiento no tienen
capacidad para dar un consentimiento informado y los prisioneros. Para justi-
ficar su participacién desde el punto de vista ético, por lo general los investi-
gadores deben convencer a la comisién de evaluacién ética de que:

« la investigacién no podria realizarse razonablemente bien con sujetos
menos vulnerables;

« &l propésito de la investigacin es adquirir conocimientos que impulsen
mejoras del diagndstico, la prevencion o ¢l tratamiento de enfermedades
o de otros problemas de salud caracteristicos de la clase vulnerable o que
afecten 2 dicha clase dnicamente; por lo tanto, las victimas de esas enfer-
medades ¢ problemas deben ser los mismos sujetos u otros integrantes de
1a clase vulnerable en condiciones semejantes;

+ los sujetos de la investigacién y otros integrantes de la clase vulnerable
de la cval provengan generalmente esos sujetos disfrutaran de un acceso
prudencial a cualquier producto diagnéstico, profilictico o terapéutico
que surja de la investigacifn;

» el riesgo asignado a investigaciones cuyo propésito no sea beneficiar a
los sujetos individualmente serd-minimo, a menos que una comisi6n de
evaluacién ética autorice un riesgo ligeramente superior al minimo (véase
la Norma No. 5), ¥

» si los presuntos sujetos son personas incompetentes ¢ con una capaci-
dad para dar consentimiento sustancialmente disminuida, su conformidad
se complementard con el consentimiento por poder de sus tutores u otros
representantes debidamente autorizados.

Otros grupos sociales vulnerables. 1a calidad del consentimiento de los pre-
suntos sujetos que sean miembros inferiores o subordinados de un grupo
jerarquico requiere un examen minucioso, pues para que presten su conformi-
dad para servir como voluntarios en la investigacién puede influir 1a esperanza,
justificada 0 no, de recibir un tratamiento preferencial o ¢l temor de la
desaprobacién o de represalias si se niegan a participar. Algunos ejemplos de
grupos de ese tipo son los estudiantes de medicina y enfermeria, el personal
subordinado de hospitales y laboratorios, los empleados de empresas farma-
céuticas y los miembros de las fuerzas armadas o la policia.

Como trabajan en estrecha relacién con los investigadores o sus superiores,
se tiende a acudir a ellos con més frecuencia que a otros sujetos de estudio, lo
cual podria resultar en una distribucién desigual de las cargas y los beneficios
de la investigacion.

Hay otros grupos o clases que también podrian considerarse vulnerables.
Entre ellos se encuentran los residentes en hogares de convalecencia o residen-



cias geriétricas, personas que reciben prestaciones asistenciales o servicios so-
ciales, otras personas pobres y los desocupados, pacientes de salas de urgencia,
algunas etias y razas minoritarias, personas sin hogar, némadas, refugiados y
pacientes con enfermedades incurables. Si estas y otras clases de personas
poseyeran atributos semejantes a los de las clases sefialadas como vulnerables,
habria que tener en cuenta la necesidad de proteger en forma especial sus dere-
chos y su bienestar.

Personas infectadas por el VIH o que corren el riesgo de contraer la infeccion
por el VIH. Las personas comprendidas en esta categoria no son vulnera-
bles en el sentido de que su capacidad para dar consentimiento sea limitada. Sin
embargo, ciertas caracterfsticas de la infeccién por el VIH y de l1a pandemia de
sida han hecho que se reconsideren algunos aspectos de la ética de las investi-
gaciones con sujetos humanos; en consecuencia, varios paises han establecido
normas y métodos para abordar los problemas especiales que presenta la infec-
cién por el VIH, algunos de los cuales se incorporan en los pérrafos siguientes.
Aunque estos comentarios atafien a problemas vinculados con la infeccién por
el VIH, los principios bésicos se aplican por igual a los problemas relacionados
con ofras enfermedades més o0 menos similares,

A veces se ponen a disposicién de personas infectadas por el VIH ciertos
firmacos y tratamientos cuya distribucion general todavia no se ha autorizado
porque ain no han concluido los estudios para comprobar su inocuidad y efi-
cacia. Esto es compatible con el articulo II.1 de la Declaracién de Helsinki,
segin el cual "...el médico debe tener libertad para utilizar un nuevo método
diagndstico ¢ terapéutico si en su opinidén da esperanzas de salvar la vida,
restablecer a salud o mitigar ¢l sufrimiento".

Los farmacos y otros tratamientos que, por tener un efecto terapéutico
prometedor, se poren a disposicion de personas que no se consideran vulnera-
bles, debgn ponerse igualmente a disposicion de los integrantes de grupos vul-
nerables, en particular si no existen métodos de tratamiento mejores o equiva-
lentes; los nifios, las mujeres embarazadas 0 que amamantan, las personas con
trastornos mentales que no son capaces de dar un consentimiento informado y
los prisioneros tienen derecho a beneficiarse en igual medida de dichos agentes
experimentales, salvo que existan buenas razones para impedirles que accedan
2 ellos, como ocurre en los casos de contraindicacién médica.

Cuando se administran a mujeres firmacos experimentales para tratar la
infeccién por el VIH, a menudo se necesitan precauciones especiales. Las
mujeres que no estén embarazadas al comenzar a usarlos, deben recibir aseso-
ramiento sobre el uso de anticonceptivos eficaces. En los paises desarrollados
se debe recomendar a las madres lactantes que solicitan que se las trate por la
infeccién por el VIH con farmaces experimentales, que dejen de amamantar
mientras los toman, 8 menos que existan pruebas claras de que no aparecen en
la leche. Siempre que se administre un formaco experimental a2 una mujer
embarazada o que amamante, habrd que vigilar cuidadosamente y notificar
cualquier efecto del producto, si se produjere, en el feto o en el nifio.



Aunque generalmente se exige que la investigacién se realice con grupos
menos vulnerables antes de requerir la participacitn de grupos més vulnerables,
estdn justificadas algunas excepciones. En general, los niflos no son sujetos
apropiados para los ensayos farmacolégicos de la fase I ni para los ensayos de
vacunas de las fases I 6 11, pero en algunos casos esos ensayos podrian ser per-
misibles después de comprobar en ensayos clinicos con adultos que poseen
algin efecto terapéutico. Por ejemplo, un ensayo de vacunas de la fase II en el
cual se busquen pruebas de inmunogenicidad en lactantes estarfa justificado en
el caso de una vacuna que haya dado muestras de que evita o retrasa la progre-
$idn de la infeccibn asintomética por el VIH a la enfermedad en los adultos. En
los comentarios a 1as Normas No. 6 y 8 hay més ejemplos.

La indole letal e infecciosa del VIH y ¢l sida no justifica la suspensién de
los derechos de los sujetos de las investigaciones al consentimiento informado,
a la participacion voluntaria en el estudio ¢ al abandono del mismo, y a la pro-
teccion del caricter confidencial de los datos. En el caso de protocelos de
investigacién que establezcan pruebas de diagnéstico para la infeccién por
el VIH, los procedimientos de obtencién del consentimiento informado deben
complementarse con el asesoramiento informando a cada sujeto sobre el sida y
la infeccién por el VIH, el comportamiento que debe evitarse porque conlleva
riesgos, y el peligro de discriminaci6n social contra las personas que se cree
que estan infectadas por el VIH o que corren el riesgo de contraer la infeccién.
En el caso de pacientes con la infeccién por el VIH o de personas que se ente-
ran de que estin infectadas por el VIH, los equipos de investigacién deben pro-
porcionarles la atencién que necesiten o remitirlos a los servicios de vigilancia
que correspondan. .

La participacién en los ensayos de farmacos y vacunas en el campo de la
infeccion por el VIH y el sida puede presentar importantes riesgos conexos de
discriminacion social o dafios para los sujetos de la investigacién; dichos ries-
g0s merecen una consideracién similar a la que se da a los efectos médicos
adversos de los farmacos y las vacunas, y debe hacerse todo lo posible para
reducir su probabilidad y severidad. Por ejemplo, se debe permitir que los par-
ticipantes en ensayos de vacunas demuestren que su seropositividad al VIH se
debe a la vacunaci6n, y no a una infeccién natural. Esto se puede lograr pro-
porcionando a los sujetos documentos que den fe de su participacién en ensayos
de vacunas o manteniendo un registro confidencial de participantes en ensayos,
del cual se pueda enviar informaci6n a otras entidades a peticién del partici-
pante.



Norma No. 11: Seleccién de mujeres embarazadas o gue amamanian
como sujetos de investigaciones

En ninguna circunstancia las mujeres embarazadas o que Amaman-
tan deberéin ser sujetos de investigaciones que no sean clinicas, a
menos que las investigaciones no presenten mas que un riesgo mi-
nimo para el feto o el lactante y su propdsito sea adquirir mis
conocimientos sobre ¢l embarazo o la lactancia. Por regla general,
las mujeres embarazadas ¢ que amamantan no deberin ser sujetos
de ensayos clfnicos, con excepcién de aquellos cuyo propésito sea
proteger o mejorar la salud de las mujeres embarazadas o que ama-
mantan o de los fetos o los lactantes, y para los cuales las mujeres
que no estén embarazadas o en periodo de Jactancia no constituyan
sujetos apropiados.

Comentarios a la Norma No. 1]

Consideraciones generales. En general, las mujeres embarazadas y qué ama-
mantan no son sujetos apropiados para ensayos clinicos convencionales, con la
excepcion de aquellos cuyo propésito sea responder a las necesidades de salud
de estas mujeres o de sus fetos o hijos lactantes. Se pueden dar como ejemplos
un ensayo para comprobar la inocuidad y eficacia de un farmaco para reducir
la transmision perinatal de la infeccién por el VIH de madre a hijo, el ensayo
de un dispositivo para detectar anomalias fetales, o los ensayos de tratamien-
tos para trastornos relacionados con el embarazo o agravados por el mismo,
tales como nduseas, vémitos, hipertensién o diabetes. Su participacién en ¢sos
ensayos clinicos se justifica porque no se les debe privar arbitrariamente de
la opostunidad de beneficiarse con medicamentos, vacunas u otros agentes
experimentales con efectos terapéuticos o profilacticos prometedores. En todos
los casos los riesgos para los sujetos-mujeres, sus fetos e hijos lactantes se
deben reducir al minimo que permita el disefio prudente de la investigacion.

Una mujer puede adoptar la decisién de dejar de amamantar a su hijo a fin
de reunir las condiciones exigidas para participar en una investigacion, pero no
se la debe inducir a que 1a tome, particularmente en los paises en desarrollo, en
los cuales el cese de 1a alimentaci6n al pecho puede resultar perjudicial para el
lactante y aumentat el riesgo de un nuevo embarazo.

Seleccidn de las mujeres como sujetos de investigaciones. En la mayor parte de
las sociedades, las mujeres no participan en investigaciones como consecuen-
cia de la discriminacién que sufren. Es habitual que mujeres biolgicamente
capaces de quedar embarazadas sean excluidas de ensayos clinicos conven-
cionales de farmacos, vacunas y dispositivos, para preservar al feto de riesgos
indeterminados. Por consiguiente, se sabe relativamente poco de la inocuidad y
eficacia de la mayor parte de los farmacos, vacunas o dispositivos destinados a
estas mujeres, y esta falta de conocimientos puede ser peligrosa. Por ejemplo,



1a talidomida caus6 mucho més dafio que si se hubiera administrado primero a
estas mujeres en el marco de un ensayo clinico convencional cuidadosamente
controlado.

La norma general de excluir de ensayos clinicos de ese tipo a mujeres
biolégicamente capaces de quedar embarazadas es injusta porque priva a las
mujeres como clase de personas de los beneficios de los conecimientos que
podrian adquirirse con los ensayos. Asimismo, es una afrenta a su derecho a la
autodsterminacion. La exclusion de estas mujeres solo se justifica si existen
indicios de que el farmaco o la vacuna es mutagénico o terat6geno. No
obstante, aunque se debe brindar a las mujeres en edad de procrear la oportu-
nidad de participar en la investigaci6n, también se las debe ayudar a entender
que la investigaci6n puede presentar riesgos para ¢l feto.

Las mujeres premenopéusicas también han sido excluidas de la partici-
paci6n en muchas investigaciones, incluso en eswdios no clinicos, que no
entrafian la administracién de firmacos o vacunas, debido a la posibilidad de
que los cambios fisiolégicos relacionados con diversas fases del ciclo mens-
trual compliquen la interpretacién de los datos recopilados en el curso de la
investigacion. Por consiguiente, se sabe mucho menos sobre los procesos fi-
siol6gicos normales de las mujeres que de los hombres. Esto también s injus-
to, porque priva a las mujeres Como clase de personas de los beneficios de
dichos conocimientos.

Consentimiento informado. La obtencion del consentimiento informado de las
mujeres, incluso las embarazadas o que amamantan, generalmente no presenta
problemas especiales. No obstante, en algunas culturas no se reconoce el dere-
cho de la muijer a la autodeterminaci6n y, por lo tanto, a dar un consentimiento
vilido con conocimiento de causa. En estos casos, normalmente no se deben
incluir mujeres en investigaciones para las cuales las sociedades que reconocen
este derecho exigen el consentimiento informado. Sin embargo, no se debe pri-
var a las mujeres que tengan alguna enfermedad grave, o que corran el riesgo
de contraerla, de 1a oportunidad de recibir tratamientos experimentales en los
casos en gue no exista una opcion mejor, por més que no puedan dar su con-
sentimiento. Se debers hacer lo posible por informar a estas mujeres sobre
dicha oportunidad e invitarlas a decidir si desean aceptar el tratamiento expe-
rimental, aunque ¢l consentimiento formal deba obtenerse de otra persona, ge-
neralmente un hombre. Es probable que ¢l mejor conducto para efectuar una
invitaci6n de este tipo sea una mujer que comprenda la cultura suficientemente
bien como para determinar si las posibles receptoras de] tratamiento experi-
mental realmente desean aceptar el tratamiento o rechazarlo.

Investigaciones relacionadas con la terminacién del embarazo. No se for-
mula ninguna recomendacién sobre la aceptabilidad de investigaciones rela-
cionadas con la terminacién del embarazo o que se realicen previéndose que se
pondré fin al embarazo. La aceptabilidad de estas investigaciones dependeré de
las creencias religiosas, las tradiciones culturales y la legislacién nacional.



Caricter confidencial de los datos

Norma No. 12: Proteccidn del cardcter confidencial de los datos

El investigador debe establecer salvaguardias seguras del carficter
confidencial de los datos que se obtengan en el curso de la investi-
gacién. Se debe informar a los sujetos sobre las limitaciones de la
capacidad de los investigadores para proteger el caricter confiden-
cial de los datos y de las consecuencias que cabe esperar de su gue-
brantamiento.

Comentarios a la Norma No. 12

Consideraciones generales. El articulo 1.6 de la Declaracién de Helsinki dice:
"Siempre debe respetarse el derecho a la integridad del ser humano sujeto a la
investigacién y deben adoptarse toda clase de precauciones para resguardar la
intimidad de] individuo ¥ reducir al minimo el efecto de la investigacion sobre
su integridad fisica y mental y su personalidad”. El métode habitual por el cual
se demuestra el respeto del derecho a la intimidad es obtener el consentimien-
to informado antes de revelar los datos obtenidos en el curso de la investigacion
y reducir al minimo la posibilidad de un quebrantamiento del caricter con-
fidencial de estos. Si una comisi6én de evaluacién ética va a dispensar a los
investigadores del requisito del consentimiento informado individual, se deben
adoptar medidas de otra clase, Estas medidas se examinan en las Normas inter-
nacionales para la revisidn ética de estudios epidemioldgicos (CIOMS, 1991).

Cardcte? confidencial de la relacién entre el médico y el paciente. Los pa-
cientes en relacién terapéutica con sus médicos tienen derecho a esperar
que se mantenga estrictamente el cardcter confidencial de toda la informacién
¥ que esta se revele tan solo a las personas que la necesitan para tratarlos, tales
como los enfermeros y los técnicos, o que tienen derecho a conocerla. El mé-
dico que administra un tratamiento no debera revelar al investigador ningtin
dato que permita identificar a un paciente, a menos que este haya prestado antes
¢l consentimiento correspondiente.

Los médicos y otros profesionales de salud anotan detalladamente sus oOb-
servaciones ¢ intervenciones en las historias clinicas y otros registros. Los
epidemidlogos y otros investigadores con frecuencia utilizan esos registros. En
los estudios de historias clinicas, por lo general no se puede obtener &1 consen-
timiento informado de cada paciente identificable. Por lo tanto, una comisién
de evaluacién ética puede dispensar a los investigadores del requisito del con-
sentimiento informado. En las instituciones donde los registros puedan usarse
en investigaciones sin el consentimiento informado de pacientes identificables,
¢s aconsejable informar en general a los pacientes sobre dichas practicas; habi-



tealmente la notificaci6n se efectia exponiendo la situacién en los folletos
informativos destinados a los pacientes.

En el caso de investigaciones limitadas a las historias clinicas de los sujetos,

el acceso a estas historias debe ser aprobado por una comisién de evaluacién
ética y supervisado por una persona que conozca cabalmente los requisitos re-
lativos al caracter confidencial de los datos.
Carécter confidencial de la relacion entre el investigador y el sujeto. Las inves-
tigaciones retacionadas con individuos y grupos pueden entrafiar la recopi-
lacién y el almacenamiento de datos que, de ser revelados a terceros, podrian
causar perjuicios o sufrimiento. Los investigadores deben tomar medidas para
proteger el cardcter confidencial de esos datos, por ejemplo, omitiendo infor-
macién que pudiera llevar a la identificacién de los sujetos, limitando el acce-
50 a los datos, etc.

Se debe informar a los posibles sujetos sobre las limitaciones de la capaci-
dad de los investigadores para garantizar el carécter estrictamente confidencial
de los datos y sobre las consecuencias sociales adversas que cabrfa esperar de
cualquier limitacién o quebrantamiento del cariicter confidencial de Jos datos.
En algunos casos se requiere que los investigadores comuniquen datos de los
registros a un organismo nacional de inscripcién de medicamentos o a una
empresa que patrocine la investigacién. En algunas jurisdicciones se debe
informar a las autoridades de salud pidblica sobre ciertas enfermedades trans-
misibles y a las instituciones pertinentes sobre cualquier indicio de maltrato o
abandono infantil. Estas limitaciones y otras similares de la capacidad para
mantener el cardcter confidencial de los datos deben preverse y ser sefialadas a
los presuntos sujetos.

Indemnizacion de sujetos de investigaciones por lesiones
accidentales

Norma No. 13: Derecho de los sujetos a indemnizacion

Los sujetos de investigaciones que sufran lesiones fisicas como con-
secuencia de su participacién tienen derecho a recibir asistencia
financiera o de otro tipo que los indemnice completamente por
cualquier deficiencia o discapacidad temporaria o permanente. En
caso de muerte, los familiares que el sujeto tuviera a su cargo tienen
derecho a recibir una indemnizacién. El derecho a la indemnizacién
es irrenunciable.

Comentarios a la Norma No. 13

Lesiones accidentales. Las lesiones accidentales provocadas por procedimien-
tos realizados exclusivamente para alcanzar 1os objetivos de la investigacion
rara vez causan la muerte o deficiencia o discapacidad temporaria o perma-
nente. Es mucho més probable que la muerte, deficiencia o discapacidad se



deba a intervenciones experimentales con fines de diagndstico, prevencién o
tratamiento. Sin embargo, en comparacién con un tratamiento coman similar en
el ejercicio corriente de 1a medicina, normalmente es menos probable que un
tratamiento experimental administrado en el marco de estudios debidamente
planificados, ejecutados y autorizados provoque la muerte o una lesién grave.
Por lo general, Jos sujetos humanos de investigaciones se encuentran en cir-
cunstancias excepcionalmente favorables en el sentido de gue son mantenidos
en observacién minuciosa y continua per investigadores muy competentes que
estdn alerta para detectar los primeros sintomas de reacciones adversas. Es
menos probable que esas condiciones favorables existan en la préictica de la
medicina.

Indemnizacién equitativa. Los sujetos que sufran lesiones fisicas causadas
por procedimientos realizados con el Gnico fin de alcanzar los objetivos de la
investigacién deben ser indemnizados. La justicia exige que todo sujeto de
investigaciones biomédicas tenga autométicamente derecho a recibir una
indemnizacién equitativa por lesiones de ese tipo. Generalmente no se debe
indemnizacién alguna a los sujetos de investigaciones que sufran reacciones
adversas esperadas o previstas a tratamientos u otros procedimientos expe-
rimentales realizados para diagnosticar o prevenir una enfermedad. Esas
reacciones no difieren de las que se producen en el ejercicio de la medicina.

Cuando no resulte claro si un procedimiento se realiza principalmente con
fines experimentales o terapéuticos, como ocurre en las primeras fases de los
ensayos farmacol6gicos, la comisién de evaluacion ética debe determinar de
antemano qué lesiones justificarin la indemnizaci6n del sujeto; se debe infor-
mar a los presuntos sujetos de 12 investigacién de las decisiones adoptadas por
la comisién de evaluaci6n ética, como parte del procedimiento que se siga para
obtener su consentimiento informado.

No se podra solicitar a los sujetos que renuncien al derecho a la indem-
nizacidn ni exigirles que, para reclamarla, demuestren que el investigador ha
actuado con negligencia o no posee un grado prudencial de competencia. En el
curso del procedimiento que se siga para obtener el consentimiento informado
y en el formulario que se utilice al efecto, no se debe decir nada que pueda
eximir de responsabilidades a los investigadores, o hacer que los sujetos renun-
cien a sus derechos, incluido el derecho a ser indemnizados en caso de lesién
accidental.

En algunas sociedades no se reconoce el derecho a indemnizacién por
lesiones accidentales. Por consiguiente, cuando los sujetos de investigaciones
den su consentimiento informado para participar, se les deber4 indicar si existe
alguna cl4usula que estipule el pago de una indemnizacion en caso de lesién
accidental, y en qué circunstancias ellos mismos o los familiares a su cargo
serdn indemnizados.

Obligacion de pagar del patrocinador. Antes que comience la investigacién, el
patrocinador, ya sea una empresa farmacéutica, un gobierno o una institucién,
debe comprometerse a indemnizar a los sujetos por cualquier lesién fisica que



les dé derecho a una indemnizacion. Se aconseja a los patrocinadores que
obtengan un seguro adecuado contra los riesges que cubra la indemnizacién,
con independenciz de que se demuestre 0 no su culpabilidad.

Procedimientos de evaluacién

Norma No. 14: Constitucion y funciones de las comisiones de
evaluacién ética

Todos los proyectos de investigacién con sujetos humanos deben
someterse a una comisién independiente de evaluacién ética y cien-
tifica, 0 a més de una, para su valoracién y aprobacién. El investi-
gador no podril iniciar la investigacién hasta que se apruebe el
proyecto.

Comentarios a la Norma No. 14

Consideraciones generales. En las disposiciones dictadas para evaluar investi-
gaciones con sujetos humanos influyen instituciones politicas, la organizacién
de la préictica de 1a medicina y la investigacion, y el grado de autonomia con-
ferido a los investigadores médicos. No obstante, cualesquiera que sean las cir-
cunstancias, la sociedad tiene la doble responsabilidad de asegurar que:

« todos los fArmacos, dispositivos y vacunas que se administren a sujetos
humanos en el marco de una investigacifn se cifian a las normas debidas de
inocuidad, y

« las disposiciones de la Declaracién de Helsinki se apliquen a todas las
investigaciones biomédicas con sujetos humanos.

Evaluacién de la inocuidad. Lo mejor es conferir la facultad para evaluar la
inocuidad y calidad de los medicamentos y vacunas que vayan a usarse en seres
humanos a una comisi6n asesora multidisciplinaria, que muchas veces funciona
mejor si ¢s nacional pero que, en otros casos, es més eficaz si es regional o
local. Los médicos clinicos, farmacéuticos clinicos, farmacéuticos, microbié-
logos, epidemisdlogos, estadisticos y otros expertos pueden realizar importantes
contribuciones a evaluaciones de ese tipo. Muchos paises carecen de recursos
para realizar una evaluacién independiente de los datos técnicos de conformi-
dad con los procedimientos y las normas gue ahora se exigen en los paises méas
desarrollados. Las mejoras en ese campo dependerin, a corto plazo, de una
difusion mis eficiente de informacién a nivel internacional.

Comisiones de evaluacién ética. No existe una clara separaci6n entre la eva-
luaci6n cientifica y la valoracién ética: las investigaciones con seres humanos
que carecen de una base cientifica sélida son, ipso facto, contrarias a la ética
porque pueden exponer a los sujetos a riesgos o inconvenientes inGtiles. Por lo
tanto, las comisiones de evaluacion ética normalmente consideran los aspectos
tanto cientificos como éticos de los proyectos de investigacion.



Evaluacién cientifica. El articulo L.1 de la Declaracién de Helsinki dice: '"La
investigacién biomédica con sujetos humanos debe concordar con los princi-
pios cientfficos generalmente aceptados y debe basarse en experimentos de
laboratorio y con animales, bien realizados, asi como en un conocimiento pro-
fundo de la literatura cientffica pertinente.”

Las comisiones facultadas para evaluar y aprobar los aspectos cientificos de
los ensayos clinicos deben ser multidisciplinarias, similares en gran medida a
las especificadas anteriormente para la evaluacién de la inocuidad. En muchos
casos, esas comisiones funcionan més eficazmente a nivel nacional. Una
comisién nacional de evaluacién cientifica presenta vanas ventajas en com-
paracién con las comisiones locales. Primero, la presencia de los expertos nece-
sarios en un solo grupo permite a los miembros profundizar sus conocimientos
en la materia, mejorando ast la calidad y utilidad de la evaluacién. Segundo,
una comisién nacional estard informada de todos los proyectos de investigacion
que se preseaten en el pais y, por lo tanto, le resultard més fcil desempefiar otra
funcién sumamente importante; seleccionar los protocolos con las mayores
probabilidades de alcanzar los cbjetivos del pais en ¢l campo de las investiga-
ciones sanitarias.

Si una comisién de evaluacion ética considera que un proyecto de investi-
gacién tiene una base cientifica s6lida, 0 comprueba que un drgano de exper-
tos competentes ha llegado a esa conclusién, considerard si los beneficios pre-
vistos justifican cualquier riesgo conocido o posible para los sujetos (y si los
métodos de investigacién reducirdn al minimo los dafios y aumentardn al mé-
ximo los beneficios) y, de ser asi, si los procedimientos propuestos para obte-
ner el consentimiento informado son satisfactorios y si los métodos propuestos
para la seleccion de los sujetos son equitativos.

Riesgos y beneficios. La Declaraci6n de Helsinki prohibe la imposicién de ries-
g0s injust“iﬁcados en los sujetos de investigaciones humanas. El articulo 1.4
exige que “la importancia de su objetivo esté en proporcion con el riesgo que
corre ¢l sujeto de experimentacién”. La necesidad de evitar o tratar 1a infeccién
por el VIH o el sida, por ejemplo, es la obvia justificacién de las investiga-
ciones encaminadas a desarrollar tratamientos o medidas preventivas de ese
tipo. Sin embargo, quizé no se puedan justificar los ensayos clinicos de todas
las sustancias experimentales. Los ensayos clinicos deben estar precedidos por
suficientes experimentos de laboratorio, incluso con animales, cuando co-
mesponda, para demostrar que hay una légica probabilidad de éxito sin correr
riesgos indebidos. Estas pruebas preliminares se infieren del articule 1.7 de la
Declaraci6n de Helsinki, segin el cual deben evitarse los estudios con sujetos
humanos cuando "los riesgos inherentes a la investigacion sean imprevisibles”,
y del articulo 1.5, que exige que cada ensayo clinico sea "precedido por una
valoracién cuidadosa de los riesgos predecibles para el individuo frente a los
posibles beneficios para €] o para otros”.

Idealmente, si es la sociedad y no el sujeto quien se beneficiard de la inves-
tigacion, los sujetos deberdn ser individuos plenamente capaces de dar su con-
sentimiento informado y de comprender y aceptar los riesgos. Por lo tanto, a



menos que exista una justificacion particularmente vélida, los sujetos con una
capacidad limitada para consentir, o que sean vulnerables por otros motivos, no
deben participar en las fases 1 y II de los ensayos de vacunas ni en la fase [ de
los ensayos farmacolégicos. El requisito establecido en el articulo I1l.2 de la
Declaracién de Helsinki de que "los sujetos deben ser voluntarios sanos ©
pacientes cuyas enfermedades no se relacionen con el disefto experimental" no
puede dejarse de lade sin una buena justificacion.

En las fases IT y III de los ensayos farmacol6gicos y en la fase III de los
ensayos de vacunas, si es probable que se concreten beneficios para los sujetos,
se pueden incluir integrantes de grupos vulnerables y personas con capacidad
limitada para consentir. Sin embargo, tal como se establece en e} articulo I1.3
de la Declaracion de Helsinki, “cada paciente—incluidos los del grupo testigo,
si 1o hay—debe contar con los mejores métodos diagn6sticos y terapéuticos
disponibles". En consecuencia, si ya existe un firmaco aprobado y aceptado
para el problema que se quiera tratar con un férmaco candidato, generalmenie
no se justifica dar placebo a los testigos.

La justificacion ética de un ensayo clinico aleatorizado también se cifie a los
requisitos del articulo I13. Los tratamientos (u otras intervenciones) que se
comparen deben considerarse igualmente ventajosos para los presuntos sujetos:
no debe haber pruebas cientificas que demuestren la superioridad de uno sobre
otro, Tampoco se debe tener conocimiento de ninguna otra intervencion supe-
rior a las que se comparen en el ensayo clinico, a menos que las Gnicas personas
que participen sean aquellas que hayan recibido infructuosamente la otra inter-
venci6n superior, o que estén al tanto de la existencia de otra intervencién
y de su superioridad pero que la hayan rechazado.

Por cada ensayo clinico aleatorizado tiene que haber una comisi6n de con-
trol de los datos y de la inocuidad, que se encargue de supervisar los datos que
se obtengan en el curso de la investigacién y de formular recomendaciones a
los patrocinadores e investigadores para que introduzcan cambios en el estudio
o le pongan fin, o para que modifiquen el procedimiento de obtencién del con-
sentimiento informado o enmienden el formulario confeccionado al efecto. La
comisién hara estas recomendaciones cuando detecte reacciones adversas cuya
indole, frecuencia o magnitud no hayan previsto los investigadores o patroci-
nadores al planificar €] estudio, 0 cuando advierta que alguna de las medidas
terapéuticas o profilécticas que se someten a prueba en el ensayo clinico &5
ostensiblemente superior a otra. Durante la etapa de planificacién de un ensayo
clinico se deben establecer pautas de detenci6n que sirvan a la comisién de con-
trol de los datos y de la inocuidad para determinar cuéndo debe recomendar que
se ponga fin al estudio.

Evaluacién nacional o local. Pueden crearse comisiones de evaluacion bajo la
égida de administraciones de salud nacionales o locales, consejos nacionales de
investigaciones médicas u otros 6rganos con representatividad nacional. En una
administracién sumamente centralizada puede constituirse una comisitn
nacional para la evaluacién tanto cientifica como ética de los protocolos de
investigaci6n. En los paises donde las investigaciones médicas no tengan una



direccién centralizada, la manera més eficaz y conveniente de evalvar los pro-
tocolos desde el punto de vista ético es hacerlo a nivel local o regional. La com-
petencia de las comisiones locales podria limitarse exclusivamente a una
sola institicion de investigacién o extenderse 2 todas las investigaciones bio-
médicas con sujetos humanos que se realicen en una zona geogrifica determi-
nada. Las funciones bisicas de las comisiones locales de evaluacién ética son
dos:

« cerciorarse de que un érgano de expertos con competencia en la materia
haya evaluado todas las intervenciones propuestas y, en particular, la
administracién de firmacos y vacunas o el uso de dispositivos médicos
experimentales, y llegado a la conclusién de que no presentan riesgos ina-
ceptables para sujetos humanos, y

» asegurar que cualquier otra cuestién ética que emane del protocolo sea
resuelta satisfactoriamente tanto en principio como en la prictica.

Integrantes de las comisiones. Las comisiones locales deberin estar integradas
de manera tal que puedan realizar una evaluacién completa y suficiente de las
investigaciones que se sometan a su consideracion. Deben contar no solo con
médicos, cientificos y otros profesionales, tales como enfermeros, abogados,
expertos en €tica y representantes de las comunidades religiosas, sino también
con personas no profesionales con las caracteristicas necesarias para represen-
tar los valores culturales y morales de la comunidad. Dichas comisiones deben
estar integradas por hombres ¥y mujeres. Las comisiones que con frecuencia
evalGen investigaciones relativas a enfermedades o deficiencias especificas,
tales como el sida o la paraplejia, deben considerar las ventajas de contar entre
sus miembros o consultores con pacientes que tengan dichas enfermedades o
deficiencias. Asimismo, las comisiones que evallen investigaciones rela-
cionadas con grupos vulnerables tales como menores, estudiantes, petrsonas de
edad avinzada o empleados deben considerar las ventajas de contar con repre-
sentantes o defensores de los derechos de esos grupos. Los miembros deben
cambiar periédicamente, a fin de combinar las ventajas de la experiencia con la
apertura a la evolucidn cultural y cientifica, Para mantener 1a independencia
con respecto a los investigadores y evitar cualquier conflicto de intereses, se
debe excluir de la evaluacién a cualquier persona que tenga un interés directo
en el proyecto.

Necesidad de requisitos particularmente estrictos para la evaluacion. Los
requisitos de la comisién de evaluacion deben ser particularmente estrictos en
el caso de proyectos de investigacion con nifios, mujeres embarazadas y que
amamantan, personas con afecciones mentales o trastomnos del comportamien-
to, comunidades que desconozcan los conceptos de la medicina moderna y
otros grupos sociales vulnerables, y en el caso de investigaciones invasivas que
no sean de tipo clinico. Al examinar proyectos de ese tipo, la comision de eva-
luacion debe prestar especial atencion a la seleccién de los sujetos de la inves-
tigacion, a fin de que sea equitativa (que tenga el propésito de distribuir con



justicia las cargas y los beneficios del estudio} y reduzca al minimo los riesgos
para dichos sujetos.

Investigaciones multicéntricas. Algunos proyectos de investigacién se llevan a
cabo en diferentes lugares de distintas comunidades o paises. Generalmente,
para garantizar que los resultados sean vélidos, el estudio debe realizarse de
forma idéntica en todos los lugares. Entre esos estudios cabe sefialar ensayos
clinicos multicéntricos, evaluaciSn de programas de servicios de salud y
varias clases de investigaciones epidemiol6gicas. En esos estudios, las comi-
siones locales de evaluacion ética deben aceptar o rechazar el protocolo en su
totalidad, y no deben imponer cambios en la dosificacién de los firmacos o en
los criterios de inclusién o exclusién ni efectuar oiras modificaciones similares,
En algunos estudios como los sefialados, un acuerdo interinstitucional en el
sentido de aceptar los resultados de la evaluacién de una sola comisién, cuyos
miembros incluyan representantes de las comisiones de zvaluacién ética de
cada uno de los lugares donde vaya a realizarse la investigacion, podria facili-
tar la evaluacion cientifica y ética.

Sanciones. En general, las comisiones de evaluacion ética no estén facultadas
para imponer sanciones a los investigadores gue infrinjan las normas de ética
en la ejecucion de la investigacidn con sujetos humanos. Sin embargo, deben
notificar a las autoridades institucionales o gubermmamentales cualquier
incumplimiento grave o continuo de las normas de ética que se reflejen en los
protocolos aprobados. No presentar un protocolo a la comisién debe consi-
derarse com¢ una infraccion a las normas de ética.

Solo como Gitimo recurso deben aplicarse sanciones impuestas por autori-
dades institucionales, gubernamentales, profesionales o cualesquiera otras que
dispongan de facultades disciplinarias. Como métodos de control se prefieren
el fomento de un ¢lima de confianza mutua, la educacién y el apoyo para pro-
mover en investigadores y patrocinadores la capacidad para llevar a cabo las
investigaciones en el marco de 1a ética.

Si es necesario imponer sanciones, deben estar dirigidas a los investigadores
o patrocinadores infractores. Pueden consistir en multas o en la suspensién del
derecho a recibir fondos para la investigacién, a usar tratamientos experimen-
tales ¢ a ejercer la medicina. Otras posibles sanciones son no publicar los resul-
tados de una investigacién realizada en forma contraria a la ética, conforme al
articulo 1.8 de la Declaracién de Helsinki, o rechazar datos obtenidos en forma
contraria a la ética que se presenten para decumentar la solicitud de inscripcion
de un medicamento. Sin embargo, estas sanciones privan de beneficios no solo
al investigador o patrocinador que haya infringido las normas, sino también al
segmento de la sociedad que se tenga la intencién de beneficiar con la investi-
gacion. Es necesario ponderar minuciosamente estas posibles consecuencias.

Los informes que se publiquen de los resultados de investigaciones con
sujetos humanos deben incluir, cuando corresponda, una declaracion de que las
investigacicnes se llevaron a cabo de conformidad con las presentes normas.



Cualquier desviacién respecto de las normas debe explicarse y justificarse en el
informe que se presente para su publicacion.

Informacidn que deben proporcionar los investigadores. Cualquiera que sea el
procedimiento que se adopte para la evaluacién ética, esta debera basarse enun
protocolo detallado que contenga:
» una declaracion clara de les objetivos de 1a investigacién, en la que se ten-
gan en cuenta los conocimientos actuales en la materia, y una justificacién
de la inclusién de sujetos humanos en el estudio;
» una descripcidn exacta de todas las intervenciones propuestas, incluida
la dosificacién prevista de los firmacos y la duracién planeada del trata-
miento;
+ una descripcién de los planes para supritnir tratamientos corrientes o
abstenerse de administrarlos durante el curso de la investigacion,;
« una descripcién de los planes para el anilisis estadistico de la investi-
gacion, en la que se¢ incluya un célculo del potencial estadistico del estudio,
se indiquen los criterios que regirén para darlo por terminado y se demuestre
que para llevarlo a cabo se reunird un ndmero apropiado de sujetos;
» Jos criterios que rijan la admisién y el retiro de los sujetos, con informa-
cién detallada sobre el procedimiento que se seguird para buscar y obtener
el consentimiento informado;
* una resefia de los incentivos econdmicos o de otras clases para participar,
como pagos en efectivo, obsequios o servicios o instalaciones gratuitos, y de
cualquier obligacion financiera que asuman los sujetos, como el pago de ser-
vicios médicos, y,
« &n el caso de investigaciones que conlleven un riesgo de lesiones fisicas
superior al minimo, una reseiia de 10s planes, si los hubiere, para administrar
tratamiento médico para dichas lesiones y pagar indemnizacién en caso de
discapacidad o muerte relacionadas con la investigacién.
Se dbbe incluir también informacién para dejar en claro:

+ la inocuidad de cada intervencién propuesta y de todo formaco o vacuna
que se ensaye, incluidos los resultados de estudios conexos de laboratoric y
con animales;

» los beneficios y los riesgos previstos de la participacién;

« los medios propuestos para obtener el consentimiento informado perso-
nal o, cuando un presunto sujeto no tenga capacidad para dar ese consen-
timiento, un grado satisfactorio de seguridad de que se obtendri el con-
sentimiento por poder de una persona debidamente autorizada y de que los
derechos y el bienestar de cada sujeto estaran suficientemente protegidos;

» la identificacién de la organizacién que patrocine la investigacién y una
explicacion detallada de sus compromisos financieros con la institucion
investigadora, los investigadores, los sujetos de la investigaci6n y, cuando
corresponda, 1a comunidad;

» los planes para informar a los sujetos sobre los dafios y beneficios resul-
tantes durante la realizacién del estudio, y sobre los resultados que se obten-
gan tras su conclusién;



» quiénes son las personas que participarén en la investigacion y cudles son
su edad, su sexo y las circunstancias que las rodean; ademaés, si se excluye
alguna clase de personas, la justificacién de esta exclusitn;

» 1a justificacién de la participacion como sujetos de la investigacion de per-
sonas con una capacidad limitada para consentir o de miembros de grupos
sociales vulnerables;

+ la documentaci6n pertinente de la idoneidad y experiencia del investigador
y de que dispondré de instalaciones adecuadas para llevar a cabo la investi-
gaci6n con seguridad y eficiencia;

s las medidas que se tomarén para proteger ¢l carécter confidencial de los
datos, ¥

+ 1a indole de cualquier otra consideraci6n ética pertinente, asi como la indi-
caci6n de que se aplicaran los principios de la Declaracién de Helsinki.

Investigaciones con patrocinadores externos

Norma No. 15: Obligaciones del pais del organismo patrocinador y
del pais anfitrion

Las investigaciones con patrocinadores externos conllevan dos
obligaciones éticas:

« El organismo patrocinador externo deberfi someter ¢l protocolo
de investigacién a una evaluacién ética y cientifica de conformi-
dad con las normas del pais de dicho organisme, y las normas éti-
cas que se apliquen no podrin ser menos estrictas que las que se
aplicarfan si la investigacion se llevara a cabo en ese pais.

+ Tras la aprobacién cientifica y ética en el pais del organismo
patrocinador, las autoridades pertinentes del pais anfitrién, entre
ellas una comisién nacional o local de evaluacién ética o un
érgano equivalente, deberin cerciorarse de que el proyecto de
investigacién se ciiia a las normas de ética locales,

Comentarios a la Norma No. 15

Definicidn. La frase "“investigaciones con patrocinadores externos” se refiere a
investigaciones que se realizan en un pais anfitrién pero que son patrocinadas,
financiadas y a veces ejecutadas total o parcialmente por un organismo inter-
nacional o nacional externo, con la colaboracién o el acuerdo de las autori-
dades, instituciones y personal pertinentes del pafs anfitri6n.

Evaluacién ética y cientifica. Las comisiones del pais del organismo patroci-
nador y del pais anfitrién tienen la responsabilidad de realizar la evaluacién
tanto cientifica como ética, asi como la facultad para rechazar los proyectos de
investigacién que no cumplan las normas cientificas o éticas. Se podréan asig-



nar funciones especiales a las comisiones de evaluacién de ambos pafses en los
casos en que un patrocinador ¢ investigador de un pafs desarrellado proponga
que se realice una investigacién en un pals en desarrollo. Si el patrocinador
externo es un organismo internacional, el protocolo de la investigacion debe ser
evaluado de conformidad con sus propios e independientes procedimientos y
criterios de evaluacién ética.

Las comisiones del pais del patrocinador externo o del organismo interna-
cional tienen el deber especial de determinar si los métodos cientificos son
acertados y apropiados para los objetivos de la investigacion, si los formacos,
vacunas o dispositivos que vayan a estudiarse se cifien a normas apropiadas de
inocuidad, si existe una sé6lida justificacion para ejecutar los estudios en el pais
anfitrién en vez de hacerlo en el pafs del organismo patrocinador externo, y si
el proyecto de investigacién no infringe en principio las normas de ética del
pais del patrocinador extemno o del organismeo internacional.

Las comisiones del pais anfitrién tienen el deber especial de determinar si
las metas de la investigaci6n tienen que ver con las necesidades y prioridades
de salud del pafs anfitribn, Més aiin; como comprenden mejor la cultura del
pais donde se proyecta llevar a cabo la investigacion, tienen la responsabilidad
especial de asegurarse de que la seleccién de los sujetos sea equitativa y de
verificar la aceptabilidad de los planes para obtener el consentimiento infor-
mado, respetar el derecho a la intimidad, mantener el carficter confidencial de
los dates y ofrecer beneficios que no puedan considerarse como incentivos
excesivos para consentir.

En resumen, la evaluacién ética en el pais del patrocinador externo puede
limitarse a garantizar el cumplimiento de normas de ética expuestas de un modo
general, pues se da por sentado que las comisiones de evaluacion ética del pafs
anfitri6n tendrin mayor competencia en el examen de los planes detallados de
cumplimiento, teniendo en cuenta que comprenden mejor los valores culturales
y morales de la poblacién en la que se proyecta llevar a cabo la investigacion.

Investigaciones encaminadas a la obtencion de productos terapéuticos, diag-
ndsticos o profildcticos. Cuando las investigaciones con patrocinio extemo
sean iniciadas y financiadas por un patrocinador industrial, como una empresa
farmacéutica, el proyecto de investigacion deberi presentarse, en interés del
pais anfitrién, con los comentarios de una autoridad competente del pais ini-
ciador, como la administracién de salud, el consejo de investigaciones ¢ profe-
sores de medicina o ciencias.

Las investigaciones con patrocinadores externos cuyo propdsito sea ob-
tener un producto terapéutico, diagnéstico o profilactico deben responder a las
necesidades sanitarias del pafs anfitrion. Deben realizarse tan solo en los
paises anfitriones donde la enfermedad o la afeccién para la cual el produc-
to esté indicado constituya un problema importante. Por lo general, el orga-
nismo patrocinador debe garantizar, antes que empiece la investigacion, que
todo producto que se obtenga como resultado de ella se ponga prudencialmente
a disposici6n de los habitantes de la comunidad o del pafs anfitri6n cuando con-
cluyan las pruebas, si el resultado es favorable. Las excepciones a esta regla



general deben estar justificadas y todas las partes interesadas deben llegar a un
acuerdo al respecto antes que comience la investigacién, Se debe determinar si
el organismo patrocinador se comprometerd a mantener los servicios e instala-
ciones que haya establecido para efectuar el estudio en el pais anfitrién una vez
concluida la investigacion,

Obligaciones de los patrocinadores externos. Un objetivo secundario im-
portante de las investigaciones en colaboracién con patrocinio externo es
contribuir a desarrollar la capacidad del pafs anfitri6n para llevar a cabo en
forma independiente proyectos de investigacién similares, incluida su eva-
luacion técnica. Por lo tanto, se espera que los patrocinadores externos con-
traten personal local y, si es necesario, lo capaciten para que sus integrantes
puedan trabajar como investigadores, ayudantes, operadores de datos o de-
sempefiando otras funciones similares. En los casos en que corresponda, los
patrocinadores también proporcionarin instalaciones y personal para prestar
los servicios de salud que sean necesarios al grupo del cual provengan los
sujetos de la investigaci6n. Aunque los patrocinadores no estin obligados a
proporcionar mis instalaciones o personal de salud que los necesarios para la
ejecucion de las investigaciones, seria moralmente loable que lo hicieran. Sin
embargo, Jos patrocinadores tienen la obligacién de garantizar que se admi-
nistre tratamiento médico gratuito a los sujetos que sufran alguna lesién como
consecuencia de las intervenciones experimentales, y que se pague indem-
nizaci6n por muerte o discapacidad resultantes de dicha lesién (en la Norma
No. 13 se exponen el alcance y las limitaciones de dichas obligaciones). Los
patrocinadores ¢ investigadores también estén obligados a enviar a los servicios
de salud pertinentes a los sujetos o presuntos sujetos con enfermedades que no
estén relacionadas con la investigacién, y a aconsejar que requieran atercién
médica a los presuntos sujetos que sean rechazados como sujetos de investi-
gacién por no satisfacer 1os criterios sanitarios de admisién establecidos. Se
espera que los patrocinadores garanticen que la situacién de los sujetos de las
investigaciones y las comunidades de las cuales provengan no empeore como
consecuencia de a investigacion (aparte de los riesgos justificables de las inter-
venciones experimentales), por ejemplo, como resultado del desvio de recursos
locales escasos hacia actividades relacionadas con la investigacién. Los pa-
trocinadores podrén revelar a las autoridades pertinentes del pafs anfitrién datos
telativos a la salud del pafs o de 1a comunidad que se hayan obtenido ¢n el curso
del estudio.

Se espera que los patrocinadores externos proporcionen, cuando sea nece-
sario, una cantidad prudencial de recursos financieros, educativos y de otros
tipos para que ¢l pais anfitrién pueda desarrollar su propia capacidad para hacer
vna evaluaci6n ética independiente de los proyectos de investigacién y formar
comisiones auténoras y competentes de evaluacidn cientifica y ética. A fin de
evitar conflictos de intereses y garantizar su independencia, no debe propor-
cionarse directamente dicha asistencia a las comisiones, sino que los fondos
deben entregarse al gobierno del pais anfitrién o a la institucién de investi-
gacién anfitriona.



Las obligaciones de los patrocinadores varfan segln las circunstancias de
los estudios especificos y las necesidades de los pafses anfitriones. Las obliga-
ciones que les correspondan en estudios especificos deben aclararse antes del
comienzo de la investigaci6n. En el protocolo de investigacién se deben
indicar, si procede, los recursos, instalaciones, asistencia y otros bienes o ser-
vicios que se pondréin a disposicién de la comunidad de la cual provengan los
sujetos y del pafs anfitrién, durante la investigacién y una vez concluida la
misma. El patrocinador, los funcionarios del pais anfitrién, otras partes intere-
sadas y, cuando corresponda, la comunidad de la cual provengan los sujetos,
convendréin los detalles de estos arreglos. La comisién de evaluacidn ética del
pais anfitrién determinara si algunos de esos detalles, o todos, deberan formar
parte del procedimiento que se siga para obtener el consentimiento.



Anexo 1

DECLARACION DE HELSINKI DE LA ASOCIACION
MEDICA MUNDIAL

Recomendaciones para guiar a los médicos
en la investigacién biomédica con seres humanos

Adoptada por la 18a, Asamblea Médica Mundial
{Helsinki, Finlandia, junio de 1964)

y enmendada por la
29a. Asamblea Médica Mundial
(Tokio, Japén, octubre de 1975),
la 35a. Asamblea Médica Mundial (Venecia,
Italia, octubre de 1983)
yla
41a. Asamblea Médica Mundial (Hong Kong,
septiembre de 1989)

INTRODUCCION

La misién del médico es velar por Ia salud de la humanidad. Sus conocimien-
tos ¥ su conciencia deben dedicarse a la realizacién de esta misi6n,

La Declaraci6n de Ginebra de la Asociacién Médica Mundial sefiala el
deber del médico con las palabras "velar solicitamente y ante todo por la salud
de mi paciente”, y el Cédigo Internacional de Etica Médica declara que: "El
médico debe actar solamente en interés del paciente al proporcionar atencién
médica que pueda tener el efecto de debilitar el estado mental y fisico del
paciente',

El propésito de la investigacién biomédica con seres humanos debe ser
mejorar los procedimientos diagnésticos, profilicticos y preventivos, y la com-
prensién de la etiologia y la patogenia de las enfermedades.

En la préctica actual de 1a medicina, 1a mayor parte de los procedimientos
diagnosticos, terapéuticos y profilacticos involucran riesgos. Esto se aplica
especialmente a la investigacién biomédica.

El progreso de la medicina se basa sobre la investigacién que, en dltimo tér-
mino, debe incluir la experimentacién con seres humanos.

En el campe de la investigacion biomédica debe hacerse una distincién fun-
damental entre la investigacién médica cuyo fin es esencialmente diagnéstico
o terapéutico para un paciente, y la investigacién médica cuyo objetivo esencial
es puramente cientifico y que no tiene valor diagndstico o terapéutico directo
para la persona sujeta a la investigacion.



Durante la investigacién debe darse especial atencién a factores que puedan
afectar el ambiente. Debe respetarse el bienestar de los animales utilizados en
la experimentacién.

Comeo para ampliar el conocimiento cientifico y aliviar el sufrimiento de la
humanidad es esencial que los resuitados de los experimentos de laboratorio
se apliquen a sujetos humanos, la Asociacion Médica Mundial ha redactado
las siguientes recomendaciones como guia para los médicos dedicados a la
investigacién biomédica con seres humanos. Estas recomendaciones se recon-
siderarin en el futuro. Debe subrayarse que las normas aquf descritas son solo
una guia para los médicos de todo el mundo. Los médicos no estdn exentos de
las responsabilidades penales, civiles y éticas bajo 1a ley de sus propios paises.

1. Principios basicos

1. La investigacién biomédica con seres humanos debe concordar con
los principios cientificos generalmente aceptados y debe basarse en
experimentos de laboratorio y con animales, bien realizados, asi
como en un conocimiento profundo de la literatura cientifica perti-
nente,

2. El disefio y la ejecucién de cada procedimiento experimental en el
que participen seres humanos deben formularse claramente en un
protocolo experimental que se remitird para consideracion, comen-
tarios y asesoramiento a un comité independiente del investigador
y de la entidad patrocinadora, con la condicién de que dicho comité
se ajuste a las leyes y reglamentos del pais en el que se lleve a cabo
el experimento.

3. La investigacién biomédica con seres humanos debe ser realizada
solo por personas cientificamente calificadas bajo la supervision de

* un profesional médico clinicamente competente. La responsabilidad
respecto al sujeto humano debe siempre recaer sobre una persona
médicamente calificada, nunca sobre el individuo sujeto a la investi-
gacién, aunque haya otorgado su consentimiento.

4. La investigacion biomédica con seres humanos no puede realizarse
legitimamente a menos que la importanicia de su objetivo esté en pro-
porcién con ¢] riesgo que corre el sujeto de experimentacién.

5.  Cada proyecto de investigacién biomédica con seres humanos debe
ser precedido por una valoracién cuidadosa de los riesgos predeci-
bles para el individuo frente a los posibles beneficios para é] o para
otros. La preccupaci6n por el interés del individuo debe prevalecer
siempre sobre los intereses de la ciencia y de la sociedad.

6. Siempre debe respetarse el derecho a la proteccion de la integridad
del ser humano sujeto a la investigacién, y deben adoptarse toda
clase de precauciones para resguardar la intimidad del individuo y
reducir al minimo el efecto de la investigacién sobre su integridad
fisica y mental v su personalidad.



10.

11.

12,

'Los médicos deben abstenerse de realizar proyectos de investiga-

cién con seres humanos cuando los riesgos inherentes a la inves-
tigacién sean imprevisibles. Igualmente deberin interrumpir
cualquier experimento cuando se compruebe que los riesgos son
mayores que los posibles beneficios.

Al publicar los resultados de su investigacion, el médico tiene la
obligaci6n de respetar su exactitud. Los informes sobre investiga-
ciones que no se cifian a los principios descritos en esta Declaracién
no deben ser aceptados para publicacion,

Cualquier investigacién con seres humanos debe ser precedida por
informacién adecuada a cada participante potencial de los objetivos,
métodos, posibles beneficios, riesgos previsibles ¢ incomodidades
que el experimento puede implicar. Cada una de estas personas debe
ser informada de que tiene libertad para no participar en el experi-
mento y para anular en cualquier momento su consentimiento. Solo
entonces deberd ser solicitado por el médico el consentimiento vo-
luntario y consciente del individuo, preferiblemente por escrito.

Al obtener el consentimiento informado del individuo para el
proyecto de investigacion, el médico debe ser especialmente cauto
respecto a que esa persona se halle en una situacién de dependencia
hacia €] o dé el consentimiento bajo coaccifén. En tal caso deberd
obtener el consentimiento otro médico que no esté implicado en la
investigacién y que sea completamente ajeno a la relaci6n oficial.
El consentimiento informado debe darlo el tutor Jegal en caso de
incapacidad juridica, o un pariente responsable en caso de incapaci-
dad fisica o mental, o cuando el individuo sea menor de edad, segiin
las disposiciones legales nacionales en cada caso. Cuando el menor
de edad pueda en efecto dar su consentimiento, habri que obtener
este ademdés del consentimiento del tutor legal.

El protocolo de 1a investigacién debe contener siempre una mencion
de las consideraciones éticas dadas al caso y debe indicar que se ha
cumplido con los principios enunciados en esta Declaracién,

IL. Investigacién médica asociada a la atencién profesional
(investigacion clinica)

lo

Durante el tratamiento de un paciente, el médico debe tener libertad
para utilizar un nuevo método diagndstico ¢ terapéutico si en su
opinién da esperanzas de salvar 1a vida, restablecer la salud o miti-
gar el sufrimiento.

Los posibles beneficios, riesgos ¢ incomodidades de un nuevo méto-
do deben ser evaluados en relacién con las ventajas de los mejores
métodos diagndsticos o terapéuticos disponibles.

En cualquier investigacién médica, cada paciente —incluidos los del
grupo testigo, si lo hay— debe contar con los mejores métodos diag-
ndsticos y terapéuticos disponibles,



4. Lanegativa de un paciente a participar en una mvestigacion no debe

5.

interferir jamés en la relacién médico-paciente.

Si el médico considera esencial no obtener el consentimiento infor-
mado deberf expresar las razones especificas para este propdsito en
¢l protocolo que se transmitird al comité independiente (1, 2).

El médico puede combinar la investigacién médica con la atencién
profesional a fin de alcanzar nuevos conocimientos médicos, pero
solo en la medida en gue la investigacidn se justifique por su posible
valor diagnéstico o terapéutico para el paciente.

II1. Investigacién biomédica no terapéutica con seres humanos
(investigacién biomédica no clinjica)

1-

En la aplicacién puramente cientifica de la investigacién médica con
seres humanos, el deber del médico es seguir siendo el protector de
la vida y la salud del individuo sujeto a la investigaci6n biomédica,
Los individuos deben ser voluntarios sanos o pacientes cuyas enfer-
medades no se relacionen con el disefio experimental.

El investigador o el equipo de investigadores debe interrumpir la
investigacién si piensa que, de continuarla, pueda ser perjudicial
para el individuo.

En la investigacién con seres humanos, los intereses de la ciencia y
de la sociedad no pueden anteponerse al bienestar del individuo.



Anexo 2

LAS FASES DE LOS ENSAYOS CLINICOS DE
VACUNAS Y MEDICAMENTOS

Desarrollo de vacunas

Fase I: es 1a introduccién por vez primera de una vacuna en estudio (0 "candi-
data) en una poblacién humana para la determinacién inicial de su inocuidad y
sus efectos biol6gicos, en especial su inmunogenicicad. Esta fase puede incluir
estudios de 1a dosis y 1a via de administracién, y por lo comGn requiere menos
de 100 voluntarios.

Fase II: se refiere a los ensayos iniciales en los que se examina la eficacia en
un niimero reducido de voluntarios (de ordinario entre 200 y 500); el foco de
interés en esta fase es la inmunogenicidad.

Fase II: los ensayos e orientan a lograr una valoracién més completa de la
inocuidad y la eficacia en la prevencién de enfermedades, lo cual exige un
nGmero mayor de voluntarios en un adecuado estudio multicéntrico controlado.

Desarrollo de medicamentos

Fase I' se refiere a 1a introducci6n por vez primera de un medicamento en una
poblacién humana. Generalmente se estudian voluntarios sanos para determi-
nar las concentraciones del firmaco a las cuales se observan manifestaciones
téxicas. A continuacién se practican estudios para determinar el intervalo de
dosificacién en los pacientes desde el punto de vista de la inocuidad y, en
algunos casos, para reunir pruebas preliminares de 1a eficacia.

Fase Il se llevan a cabo ensayos clinicos controlados para demostrar la efica-
cia y la inocuidad relativa. Normalmente se efectan con un nimero reducido
de pacientes vigilados muy estrechamente.

Fase IIT: os ensayos de esta fase se efectdan después de demostrarse que existe
una probabilidad razonable de que el medicamento sea eficaz; su finalidad es
reunir mayores pruebas de la eficacia en relacion con indicaciones terapéuticas
concretas y definir de manera més precisa los efectos adversos vinculados con
el firmaco. Esta fase incluye estudios controlados y no controlados.

Fase IV: estos ensayos se llevan a cabo después de que las autoridades
nacionales de control farmacéutico han aprobado 1a distribucién o comercia-
lizaci6n de un medicamento. Pueden incluir investigaciones orientadas a
analizar un efecto farmacolégico determinado, a cuantificar la incidencia de
reacciones adversas 0 a conocer los efectos de la administracién prolongada.



Los ensayos de la fase IV también pueden hacerse para evaluar un medica-
mento en una poblacién que no se estudié en grado suficiente en las fases
anteriores a la comercializacién (como los nifios o los ancianos), o para funda-
mentar una nueva indicacién clinica para un producto farmacéutico. Este tipo
de ensayos debe distinguirse de las investigaciones de mercado, los estudios de
promaocién de ventas y la vigilancia sistemética de reacciones medicamentosas
adversas tras la comercializacién de un producto, los cuales no necesitan ser
supervisados por comisiones de evaluacién ética (véase 1a Norma No. 14).

En general, los ensayos farmacolégicos de la fase I y los ensayos de vacu-
nas de las fases I y I1 deben llevarse a cabo de conformidad con los articulos de
la Declaracion de Helsinki referentes a la investigacién no clinica. Sin embar-
go, pueden justificarse ciertas excepciones. Por ejemplo, los estudios de la fase
1 de agentes quimioterapéuticos sumamente téxicos contra el céncer suelen
efectuarse —lo que es justificable desde el punto de vista ético— en enfermos
de céncer en vez de voluntarios sanos, como lo prescribe el articulo II1.2 de la
Declaracién de Helsinki. También es justificable desde el punto de vista ético
que personas seropositivas al VIH participen como sujetos en ensayos de va-
cunas candidatas de la fase II.

Los ensayos de medicamentos de las fases 11 y Il deben efectuarse de con-
formidad con lo sefialado en los articulos de la Declaracion de Helsinki que se
refieren a la "investigacién médica asociada a la atencién profesional (investi-
gacién clinica)". Sin embargo, en la Declaracién no estin previstos ensayos
clinicos controlados. En cambio, se protege la libertad del médico para "utilizar
un nuevo método diagndéstico o terapéutico si en su opinidén da esperanzas de
salvar la vida, restablecer la salud o mitigar el sufrimiento" (articulo IL 1).
También en los ensayos de medicamentos de las fases II y ITl hay excepciones
~—ictadas por la costumbre y éficamente justificadas— con respecto a las
prescripciones de la Declaracién de Helsinki. Por ejemplo, el placebo que se da
a un grypo testigo no puede justificarse "por su posible valor diagndstico o te-
rapéutico para el paciente", conforme a lo prescripto en el articulo IL 6. Muchas
otras intervenciones y procedimientos caracteristicos de las fases adelantadas
del desarrollo de medicamentos carecen de valor diagnéstico ¢ terapéutico para
los pacientes, de tal suerie que deben justificarse de otra manera. Generalmente,
esa justificacién consiste en una razonable expectativa de que entraiien escaso
o ningiin riesgo y contribuyan sustancialmente a alcanzar las metas de la inves-
tigacion.

En los ensayos de vacunas de la fase 1II no se utiliza "un nuevo método
diagnoéstico o terapéutico” que dé "esperanzas de salvar la vida, restablecer la
salud o mitigar el sufrimiento" (investigacién clinica). No cobstante, se pretende
que la administracién de la vacuna sea beneficiosa para el sujeto, més all4 de
“la aplicacién puramente cientifica de la investigacién médica con seres
humanos" (investigacién biomédica no clinica). En otras palabras, los ensayos
de vacunas de la fase III no corresponden a ninguna de las categorias definidas
en la Declaracion de Helsinki.
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