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Resumen

Objetivos: Analizar el impacto de la crisis econémico-social en
volumen y financiacion de los ensayos clinicos (EC) y estudios
observacionales (EO) a partir de la actividad de un Comité Etico
de Investigacion Clinica (CEIC).

Meétodo: Se revisaron las memorias del CEIC desde 2003 hasta
2012. Se analizé la financiacion de los EC y los EO clasificando-
los en cuatro grupos: 1) promovidos por la industria farmacéu-
tica, 2) por sociedades cientificas con soporte de la industria, 3)
por sociedades apoyadas por las administraciones publicas y 4)
sin financiaciéon. Se compararon dos periodos: precrisis (2003-
2007) y crisis (2008-2012).

Resultados: Se evaluaron 744 protocolos: un 71% del grupo
1, un 9% del grupo 2, un 3% del grupo 3y un 17% care-
cia de financiacién. En cuanto a los EO, un 40%, un 5,4%,
un 8,6% y un 46% correspondian a los grupos 1, 2, 3y 4
respectivamente. Analizando periodo crisis versus precrisis,
se observaron diferencias estadisticamente significativas en
el nimero de los EC de fase 2 y fase 3 que disminuyeron y
en los EO que aumentaron. En el periodo crisis respecto al
precrisis, el Grupo 4 aument6é de manera estadisticamente
significativa.

Conclusiones: La evolucion del numero total de estudios eva-
luados por el CEIC tiende a mantenerse e incluso incremen-
tarse en el tiempo. El CEIC mantiene su actividad e incluso la
incrementa, a expensas de EO con y sin financiacion.
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Impact of the economic crisis on the activity of a clinical
research ethics committee

Abstract

Purpose: Analyze the impact of economic and social crisis in vo-
lume and funding of clinical trials (CT) and observational studies
(ES) from the activity of an Research Ethics Committee (REC).
Method: REC memories 2003-2012 were reviewed. Financing of
evaluated projects, CT and OS were analyzed classifying them
into four groups: 1) promoted by pharmaceutical industry, 2) by
scientific societies with industry support, 3) by scientific societies
with government support and 4) unfunding.Two periods were
compared: pre-crisis (2003-2007) and crisis (2008-2012).
Results: During 10 studied years, 744 protocols were evaluated:
a 71% of group 1, a 9% of group 2, a 3% of group 3 and a
17% was no funding. Regarding OS, 40%, 5,4%, 8,6% and
46% were the groups 1, 2, 3 and 4 respectively. Analyzing crisis
versus pre-crisis period, statistically significant differences were
observed in the decreasing of number of CT phase 2 and 3 and
in the rising EO.

Comparing crisis related to the pre-crisis period, the Group 4 in-
creased statistically significantly.

Conclusions: Evolution of total number of studies evaluated by
REC tends to be maintained and even increased over time. REC
maintains its activity and even increased at the expense of finan-
cing and unfunded OS.

KEYWORDS
Economic Recession; Biomedical research; Research Ethics
Committee; Clinical trials; Observational studies.
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Introduccion

El mundo occidental se encuentra sumergido en una
grave crisis econémica que comenzé oficialmente en el
ano 2008 en Estados Unidos. En septiembre del mismo
ano, los problemas financieros estadounidenses que co-
menzaron en el afio 2007, se agravaron con la bancarro-
ta de diversas entidades financieras relacionadas con el
mercado de las hipotecas inmobiliarias’.

La crisis ha afectado directamente a muchos sectores,
siendo la sanidad y la investigacion biomédica campos
especialmente implicados.

Europa se enfrenta a un momento complicado en
cuanto a investigacion se refiere. Las medidas de auste-
ridad aplicadas en los Estados miembros estan dejando
programas de investigacion en territorio incierto. La fi-
nanciacion de los programas europeos de Investigacion,
Desarrollo y innovacién (I+ D+i) se mantiene estancada
en el 1,8% del PIB de la Unién Europea (UE), muy por
debajo del 3,0% estipulado en la cumbre de Lisboa de
2002 2.

Espana ha reducido un 40% la inversion en investiga-
cion en los Ultimos cuatro afios. Los Presupuestos Gene-
rales del Estado para 2013 dedicaron 5.562 millones de
euros a [+D+i lo que conlleva continuar con el descenso
gue comenzé en 2009 y que iguala la financiacion reci-
bida por el sector hace ocho afios. La inversion en inno-
vacion supone el 1,33% del PIB y se va alejando cada
afo mas de la media de la UE3.

Este estancamiento en Espafia y en la UE se produ-
ce mientras que todos los principales competidores de
Europa, es decir, Estados Unidos (2,7% del PIB), Japdn
(3,4% del PIB) y recientemente China, siguen invirtiendo
en sus programas de investigacion médica. Los datos de
la Unesco para 2007 muestran que la inversién total en
[+D+i en China fue equivalente a un tercio de la totali-
dad de la UE. El aumento del PIB en China significaria
que su inversion se podria cuadruplicar para el 2020. La
investigacién biomédica europea podria quedarse atras
si no se toman medidas importantes para hacer frente a
este desequilibrio en la financiacion?.

En el ambito hospitalario, en los Comités Eticos de
Investigacion Clinica (CEIC) también se ha tenido la sen-
sacion de que la crisis ha afectado al numero y tipo de
proyectos evaluados en los ultimos afos.

El CEIC es un organismo independiente, constituido
por profesionales sanitarios y miembros no sanitarios,
responsable de velar por la proteccién de los derechos,
seguridad y bienestar de los sujetos que participan en un
proyecto de investigacion. También debe ofrecer garan-
tia publica al respecto, mediante un dictamen sobre el
protocolo del estudio?, la idoneidad de los investigado-
res, de las instalaciones y de los métodos y documentos
que vayan a utilizarse para informar a los sujetos parti-
cipantes con el fin de obtener su consentimiento infor-
mado®.

El presente estudio se ha realizado en un CEIC que
engloba la actividad investigadora de la totalidad del
personal distribuido entre un hospital universitario de
450 camas, nueve centros de atencion primaria y dos
centros socio-sanitarios.

El objetivo del estudio fue analizar el impacto de la
crisis econdmico-social en la investigacion, a partir del
analisis de la actividad y financiacion de los ultimos 10
afos en un CEIC de un hospital universitario.

Métodos

Para la obtencién de los datos primarios, se revisaron
las memorias del CEIC desde 2003 hasta 2012, reca-
bando informacién de los ensayos clinicos (EC) y de los
estudios observacionales (EQ) evaluados durante dicho
periodo.

Destacar que se entiende como EO cualquier proyecto
que no presente disefio de ensayo clinico englobando
distintos tipos de estudios. En el centro no se realizan
EC de fase 1.

Se registraron los siguientes datos: tipo de proyecto,
fase, nUmero de EC y/o EO evaluados en cada afo del
periodo de estudio y tipo de financiacién.

La financiacion de los EC y de los EO evaluados fue
clasificada en cuatro grupos segun su promotor:

1. Grupo 1: la industria farmacéutica.

2. Grupo 2: sociedades cientificas con soporte de la

industria farmacéutica.

3. Grupo 3: sociedades con apoyo de las administra-

ciones publicas.

4. Grupo 4: sin financiacion.

Se establecieron dos periodos: precrisis (2003-2007)
y crisis (2008-2012) y se compard la actividad del CEIC
entre ambos periodos.

El analisis de los datos se realiz6 mediante estadistica
descriptiva. Se expresaron las variables cualitativas con
porcentajes y las cuantitativas con media y desviacion
estandar (DE).

Para la estadistica inferencial se utilizd el test de Ji2
mostrando en las tablas el andlisis efectuado con el valor
de Ji?, los grados de libertad, el valor de p y del intervalo
de confianza (IC). Para el analisis estadistico se utiliz6 el
programa SPSS v. 17 y se considerd significacion estadis-
tica p< 0,05.

Resultados

Durante los 10 afios del periodo de estudio se evalua-
ron 744 protocolos (media 57 protocolos/afio, DE=15).
De éstos, 431 (42%) fueron EC. La distribucion del tipo
de proyecto se muestra en la tabla-grafica 1A, 1B1y 1B2.

En el periodo pre-crisis, el CEIC evalué 339 proyectos.
Mas de la mitad de los proyectos evaluados, concreta-
mente un 56% (190) se correspondié con EC de fase 3,
seguido de los EO que representaron el 30,7% (104). El
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Tabla 1A. Distribucion por anos del tipo de proyectos evaluados por el CEIC

ANO FASE 2 FASE 3 FASE 4 EO TOTAL
PERIODO PRE-CRISIS
2003 4 45 5 23 77
2004 3 42 6 21 72
2005 4 36 5 18 63
2006 3 38 8 20 69
2007 2 29 5 22 58
TOTAL 16 (4,7 %) 190 (56 %) 29 (8,6%) 104 (30,7 %) 339
PERIODO CRISIS
2008 12 22 3 23 60
2009 9 30 3 44 86
2010 4 19 7 43 73
2011 10 39 3 53 105
2012 6 23 6 46 81
TOTAL 41 (10,1) 133(32,9%) 22 (5,4%) 209 51,6%) 405
TOTAL 57 (7,7 %) 323(43,3%) 51 (7%) 313 (42%) 744
Tabla 1B. Distribucion por periodo del tipo de
60 proyectos evaluados por el CEIC
é 50 GRUPOS PRECRISIS CRISIS
20 1
g EASE 2 EC Fase 2 16 (4,7%) 41 (10,1%)
o v = ASE 3 EC Fase 3 190 (56%) 133 (32,9%)
g 20 FASE 4 EC Fase 4 29(8,6%) 22 (54%)
210 . EO 104 (30,7%) 209 (51,6%)
0 Ji?=91,48 Grados de libertad=3, p<0,001
,\9& @QV %00“’ ’960 ,\90'\ %QQ% %Q@ ,\9\° ’\9\'\ q/Q\’L 2
Afos ECFase 2,3 4 235 (69,3%) 196 (48,4%)
EO 104 (30,7 %) 209 (51,6%)

Grafica 1A. Distribucion por afos del tipo de proyectos evaluados por

el CEIC.

8,6% (29) fueron EC de fase 4 y el 4,7% (16) restante
EC fase 2.

En el periodo crisis, se sometieron a dictamen 405
proyectos. Se observd que los EC fase 3 disminuyeron
de forma estadisticamente significativa (IC 95% -0,30 a
-0,16, p< 0,001) respecto al periodo anterior, pasando
a representar el 32,9% (133) de los proyectos evalua-
dos (disminucion del 23% respecto al periodo pre-crisis).
Cabe destacar que a pesar que la tendencia general fue
a disminuir durante el segundo periodo, en 2011 se pro-
dujo un repunte de este tipo de estudios.

Los EO préacticamente doblaron su nimero durante el
periodo 2008-2012. Se evaluaron 209 estudios, el 51,6%
del total, pasando a ser el tipo de proyecto que mas se
evaluo en ese periodo. Este aumento resultd estadistica-
mente significativo (IC 95% 0,14 a 0,28, p<0,001).

Ji’=18,29 Grados de libertad=1, (IC 95% 0,09-0,22,
p<0,001).

En los EC fase 4 no se detectaron cambios notorios (
29 EC en primer periodo respecto a los 22 protocolos del
segundo) (IC 95% -0,73 a 0,005, p=0,09). Ademas el
numero de protocolos evaluados de este tipo se mantuvo

constante a lo largo del tiempo.

Los EC fase 2 aumentaron del 4,7% (16) al 10,1%
(41), siendo este incremento estadisticamente significati-
vo. (IC 95% 0,01 a 0,09, p<0,001).

En cuanto a la financiacion de los EC, los datos se
muestran en la tabla-grafica 2A y 2B.

De los 431 EC, el 71% fueron estudios promovidos
por la industria farmacéutica (Grupo 1). Destacar que de
éstos, el 80% se correspondié con EC fase 3.

Los EC financiados por la industria farmacéutica (Gru-
po 1) (IC 95% -0,12 a 0,05, p=0,43) disminuyeron sin
observarse significacion estadistica.
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Tabla 2A. Tipo de financiacion de EC evaluados por el CEIC en el tiempo

ANO 1 2 3 4 TOTAL
PERIODO PRE-CRISIS
2003 34 6 5 9 54
2004 41 4 0 6 51
2005 29 7 0 9 45
2006 37 10 0 2 49
2007 29 2 0 5 36
TOTAL 170 (72,4)% 29 (12,3%) 5(2,1%) 31(13,2%) 235
PERIODO CRISIS
2008 31 2 0 4 37
2009 31 3 3 5 42
2010 20 1 0 9 30
2011 27 2 2 21 52
2012 26 1 3 5 35
TOTAL 135 (69,0%) 9 (4,6%) 8 (4,1%) 44 (22,3%) 196
TOTAL 305 (71%) 38 (9%) 13 (3%) 75 (17%) 431

1: EC promovidos por la industria farmacéutica.

2: EC promovidos por sociedades cientificas con el apoyo de la industria farmacéutica.
3: EC promovidos por sociedades con el apoyo de las administraciones publicas.

4: EC sin financiacion.
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Tabla 2B. Tipo de financiacion de EC evaluados
por el CEIC segtn periodo

GRUPOS PRECRISIS CRISIS
-2 1 170 (72.4%) 135 (69%)
- 2 29 (12,3%) 9 (4,6%)
3 3 5(2,1%) 8 (4,1%)
. 4 31 (13,2%) 44.(22,3%)

Ji?=14,07 Grados de libertad=3, p<0,05.

Grafica 2A. Tipo de financiacion de EC evaluados por el

Los EC promovidos por sociedades cientificas con
apoyo de la industria (Grupo 2) también sufrieron
una disminucién, aunque en este caso, si pudo obser-
varse significacion estadistica (IC 95% -0,13 a -0,03,
p<0,001) en el periodo crisis. Durante el primer perio-
do se evaluaron 170 (72.4%) y 29 (12.3%) proyectos
del grupo 1y grupo 2, respectivamente, mientras que
durante el segundo ciclo se redujeron a 135 (69%) y 9
(4,6%) respectivamente.

En la grafica se representa la variacion experimenta-
da en los afios que forman cada periodo. La tendencia
general en los estudios financiados por la industria es a
disminuir en el tiempo, alcanzandose su minimo histé-
rico en 2010. Mientras, los proyectos promovidos por
sociedades con apoyo de la industria disminuyen a par-

CEIC en el tiempo.

tir de 2006 y se mantienen estables durante el segundo
periodo, con 1-2 proyectos evaluados cada afo.

No hubo variacion estadisticamente significativa en
los EC del grupo 3 (IC 95% -0,13 a 0,05, p=0,23) y
parece ser que la tendencia en el tiempo es de mante-
nerse.

Los EC sin financiacién (Grupo 4) aumentaron de ma-
nera estadisticamente significativa (IC 95% 0,02 a 0,16,
p<0,001). Pasaron a representar el 22.3% (44) del total
de los proyectos evaluados por el CEIC, mientras que
en el periodo precrisis suponian el 13.2% (31). En 2011
llegaron a su maximo histérico.

La financiaciéon por grupos de los 313 EO evaluados
durante el periodo de estudio se detalla en la tabla-gra-
fica 3A, 3B1y 3B2.
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Tabla 3A. Tipo de financiacion de los EO evaluados por el CEIC en el tiempo

ANO 1 2 3 4 TOTAL
PERIODO PRE-CRISIS
2003 11 1 4 7 23
2004 11 2 2 6 21
2005 2 4 3 9 18
2006 9 2 1 8 20
2007 15 1 3 3 22
TOTAL 48 (46,1)% 10 (9,6%) 13 (12,6%) 33 (31,7%) 104
PERIODO CRISIS

2008 12 0 5 6 23
2009 10 4 3 27 44
2010 12 1 0 30 43
2011 32 0 3 18 53
2012 11 2 3 30 46
TOTAL 77 (36,9%) 7 (3.3%) 14 (6,7 %) 111 (53,1%) 209
TOTAL 125(40%) 17 (5,4%) 27 (8,6%) 144 (46%) 313

1: EC promovidos por la industria farmacéutica.

2: EC promovidos por sociedades cientificas con el apoyo de la industria farmacéutica.
3: EC promovidos por sociedades con el apoyo de las administraciones publicas.

4: EC sin financiacién.
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Tabla 3B. Tipo de financiacion de los EO evaluados

por el CEIC seguin periodo
GRUPOS PRECRISIS CRISIS
1
1 1 48 (46,1%) 77 (36,9%)
2 10 (9,6%) 7 (3,3%)
3. 3 13(12,6%) 14 (6,7 %)
4 4 33 (31,7%) 111 (53,1%)

Ji?’=16,14 Grados de libertad=3, p<0,001

»
@6" xS mgs% @0@ @6\ @Q‘b ,LQ@ mQ\Q %Q\\ %QO 2
- 1,2,3 104 (76%) 98 (47 %)
Anos
4 33 (24%) 111 (53%)
Grafica 3A. Tipo de financiacion de los EO evaluados por el CEIC en el 22280515) Crtlos g Nomrize=, (€ 25 ©1505%,

tiempo.

Se observa que los grupos mayoritarios fueron el gru-
po 1 con un 40% (125) y el grupo 4 con un 46% (146).
Al comparar los periodos se observan diferencias esta-
disticamente significativas en el Grupo 4, es decir, los EO
sin financiacion (IC 95% 0,10 a 0,32, p<0,001).

Discusion

La crisis econémica mundial ha marcado un punto de
inflexion en la investigacion biomédica occidental'?® En
Espafa, la situacion de la investigacion atraviesa un mo-

mento critico a nivel financiero’ habiéndose reducido los
presupuestos destinados a tal efecto.

A pesar del desdnimo colectivo, los datos obtenidos
en el presente trabajo, muestran que la evolucién del
numero total de estudios evaluados por el CEIC, tien-
de a mantenerse e incluso se incrementa.

En las publicaciones de la pagina web de la Agen-
cia Espafnola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS) consta que, en el periodo comprendido en-
tre los afos 2007 y 2011, el numero de autorizacio-
nes de EC crecid en Espafia un promedio de un 3,8%
anual, manteniéndose el nimero de EC promovidos
por las companias farmacéuticas, y aumentando del
23% hasta el 27% el total de las solicitudes recibidas®.
En los datos de la actividad nacional, comparando la
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actividad de EC de la AEMP, por el momento, no se
acusan cambios notorios entre ambos periodos.

Es cierto que los proyectos financiados por capitales
privados presentan una disminucién, sin embargo, los
proyectos ligados a financiacién publica no presentan
variaciéon alguna.

Es posible que, como afirman algunos trabajos rea-
lizados en Grecia®, el impacto de la crisis financiera
actual en la disminucion de la productividad de la in-
vestigacion biomédica no pueda definirse con preci-
sion y que los efectos directos de la disminucién de los
fondos de investigacién se hagan mas evidentes en los
préoximos anos.

En el CEIC la tendencia observada es distinta, dismi-
nuyen los EC promovidos por la industria farmacéutica
y por sociedades o grupos cientificos y las diferencias
entre periodos son estadisticamente significativas.

Segun otros datos de la AEMPS, el nimero de solici-
tudes de autorizacion de EC en la UE ha caido aproxi-
madamente un 18% entre 2007 y 20118. Esta caida en
los EC a nivel europeo se acerca mas a los resultados
obtenidos por el CEIC tras el analisis de su actividad.

En un estudio realizado en Estados Unidos y pu-
blicado en 2010, los autores concluyen que la finan-
ciaciéon publica y la de la industria farmacéutica, dis-
minuy6 de 2003 a 2007 y, después de ajustar por la
inflacién, continué disminuyendo en 2008. Concluyen
también que la industria farmacéutica continta sumi-
nistrando la mayor proporcion del gasto total en in-
vestigacion, especificando por otra parte que la mayor
proporcion del gasto se encuentra invertido en EC en
fases avanzadas en lugar de en sintesis de nuevos far-
macos'.

El estudio estadounidense abarca sélo hasta el afo
2008 y por tanto no engloba el periodo “crisis” esta-
blecido en el presente trabajo, pero observa también
la disminucion de los EC promovidos por la industria
farmacéutica y por sociedades cientificas con apoyo
de la misma, mientras aumentan también los EC sin
financiacion'. Esto coincide con los datos obtenidos
en el presente estudio. Quizas los efectos de la crisis,
empezaron a notarse antes en la industria farmacéu-
tica de Estados Unidos y posteriormente sus efectos
revirtieron en la financiacién de la investigacion euro-
pea y espafnola.

En cuanto a los EQ, la causa mas probable de su
incremento global podria ser porque son mas sencillos
de iniciar y menos costosos que los EC desde el punto
de vista logistico y econémico. También pensamos que
la labor formativa y asesora del CEIC ha provocado
que los investigadores de los centros tutelados por el
comité, se hayan concienciado de la importancia de
someter los proyectos a la consideracion del mismo.
Cada vez son mas las revistas cientificas y comités
cientificos de congresos que solicitan la autorizacion
de un CEIC para la aceptacién de trabajos.

Por otra parte, es necesario destacar que el impor-
tante aumento de EO ha sido a expensas de los EO
financiados por la industria farmacéutica y no financia-
dos. Estos ultimos practicamente se han cuadruplicado
durante el periodo de crisis. Sélo los datos correspon-
dientes al afo 2011 modifican la tonica ascendente de
estos proyectos mostrando ademas un aumento pun-
tual en los EO financiados por la industria farmacéuti-
ca sin precedentes para el CEIC, y que sera necesario
esperar para ver si vuelve a repetirse en los préximos
anos.

Los EO sin financiacién que se llevan a cabo en el
centro, consisten en estudios promovidos por inves-
tigadores independientes que combinan la actividad
asistencial con la puesta en marcha de proyectos. Con
estos estudios se pretende responder a dudas no con-
testadas en la bibliografia o aunar recursos y datos me-
diante la participaciéon conjunta de varios investigado-
res de diversos hospitales.

La bibliografia revisada sobre el tema no permite
sacar conclusiones debido a la no coincidencia de los
periodos estudiados. Los trabajos revisados analizan la
evolucion de los EO en el tiempo entre los afios 2001 y
2007y entre los afios 2004 y 20072 respectivamente,
es decir, siempre en el periodo pre-crisis, pero empieza
a observarse ya una tendencia a la disminucion de los
mismos, especialmente los Estudios Post-autorizacion
(EPA) de seguimiento prospectivo con medicamen-
tos'™* con un descenso del 75%, los cuales estarian
financiados por la industria farmacéutica.

También se habla de un aumento en los EPA clasifi-
cados como “otros disefios” y en estudios que no son
post-autorizacion del 146% y 333% respectivamente.
En estos dos grupos es donde se encuentran la mayoria
de EO promovidos por investigadores independientes
en nuestro centro y por tanto estos datos serfan pareci-
dos a los hallados por el CEIC en el andlisis de actividad.

La Jornada sobre EPA de tipo observacional™ que
tuvo lugar en Madrid en enero de 2011 concluyé que
la implementacién de la normativa publicada en 2009
habia armonizado y clarificado los procesos adminis-
trativos y esto habia repercutido en un incremento del
numero de registros en la Agencia Espafiola del Me-
dicamento y Productos Sanitarios, aunque no se hizo
referencia alguna a la clasificacion de los mismos, al
promotor ni a la financiaciéon. Sin tener en cuenta pues
clasificaciéon alguna, los EO han aumentado tal y como
se afirma en el trabajo actual.

La limitacion principal del presente estudio es que
analiza la actividad de un Unico CEIC. Serfa interesante
disponer de la informacion sobre la actividad de otros
comités para poder obtener resultados mas concluyen-
tes.

En conclusion, la evolucion del nimero total de es-
tudios evaluados por el CEIC tiende a mantenerse e
incluso a incrementarse en el tiempo.
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La crisis marcé un punto de inflexion y a partir de 2008

disminuyeron los estudios financiados. El CEIC mantiene
su actividad e incluso la incrementa, a expensas de estu-
dios observacionales con y sin financiacion.
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