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Ensayos clinicos en enfermedades infecciosas
desatendidas en contexto de la globalizacion:
enfoque ético y de derechos humanos

Clinical trials in neglected
infectious diseases in the
context of globalization: an
ethical and human rights
approach

RESUMEN

INTrRODUCCION. Recientes epidemias de enfermedades in-
fecciosas desatendidas (EID) traen a colacion problemas
existentes como el poco desarrollo de nuevos medica-
mentos por parte de la industria farmacéutica. Se genera
asi poca o nula oferta de medicamentos contra dichas
enfermedades. Dentro del proceso de globalizacion, la
industria farmacéutica viene desarrollando una estrate-
gia multinacional para nuevos medicamentos segun su
interés en los paises en vias de desarrollo. Dado que el
tema tiene repercusiones en los aspectos econémico, éti-
co, politico y de derechos humanos, se busca ampliar el
conocimiento sobre el proceso de ejecucion de ensayos
clinicos (EC) sobre EID en Perti. MATERIALES Y METODO. Se revi-
saron 1493 EC autorizados en el Pert entre julio de 1995 y
junio 2015. Cada uno de los titulos correspondientes a las
EID autorizadas fue verificado segtn el cédigo del pro-
yecto que figura en la pdgina web del Instituto Nacional
de Salud. ResuLtapos. En los 20 anos evaluados, se autori-
zaron 17 EC y 2 estaban en proceso de autorizacion. Los
hallazgos representaron 1,3% del total de los protocolos
autorizados; es decir, 0,95 estudios clinicos sobre EID por
ano de estudio. La razén EID/no-EID fue 1/78. Los EC en
EID realizados en Perti correspondieron a cisticercosis,
leishmaniosis, estrongiloidiasis, dengue, fiebre amarilla y
geohelmintiasis, entre otros pardsitos, como criptospori-
diosis. Conctusiones. Entre julio 1995 y junio 2015, en Pert
hubo un escaso nimero de ensayos clinicos sobre nue-
vos medicamentos contra las enfermedades infecciosas
desatendidas; esto es responsabilidad de quienes estan
a cargo de desarrollar nuevos medicamentos. En conse-
cuencia, las personas que requieran dichos medicamen-
tos tendran poco o nulo acceso a ellos.
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ABSTRACT

InTRODUCTION. Recent epidemics of neglected infectious
diseases (NTD) bring up some existing problems such
as underdevelopment of new drugs by the pharmaceu-
tical industry and national states. Little or no supply
of medicines against such diseases is thus generated.
Within the process of globalization, the pharmaceutical
industry has been developing a multinational strategy
of developing new drugs according to their interest in
developing countries. Since the issue has repercussions
in the economic, ethical, political and human rights as-
pects, it seeks to expand knowledge on the process of
implementation of clinical trials (CT) on NTD in Peru.
MateriaLs aND MeTHoD. EC authorized 1493 were revised
in Peru between July 1995 and June 2015. Each of the
titles to the authorized EID was verified by the project
code contained on the website of the National Institute
of Health. ResuLts. In the twenty years evaluated, they
were authorized 17 CT and two others were in the pro-
cess of authorization. The findings represented 1.3%
of total authorized protocols; i.e., 0.95 clinical trials on
clinical trials per year of study. The EID/no-EID reason
was 1/78. The CT on EID performed in Peru account-
ed for cysticercosis, leishmaniasis, strongyloidiasis,
dengue, yellow fever and geoheliminthiasis, among
other parasites such as cryptosporidiosis. CoNcLUSIONs.
Between July 1995 and June 2015, in Peru there was
a small number of clinical trials on new drugs for ne-
glected infectious diseases; this is the responsibility of
those in charge of developing new drugs. Consequent-
ly, people who require these drugs have little or no ac-
cess to them.

Key worps: clinical trial; infectious diseases; Peru; ethics;
research; human rights
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INTRODUCCION

Segln Casals,! la integracion global en los terrenos
social, politico, economico y cultural refleja el
proceso denominado globalizacion, el cual emana
de dos fuentes: del desarrollo de las nuevas
tecnologias de la informacién y de los procesos de
reestructuracion en el modo de funcionamiento de
laeconomiadelcapital. Alrespecto, Stiglitz2senala:
“La globalizacion es la aceptacion del capitalismo
triunfante como Unica via posible de progreso, que
dificulta la redistribucion de la riqueza, concentra
el capital, produce pobreza y desempleo y tiene
gran impacto sobre la vida, el ambiente y la
salud”. Para Feo? el rasgo fundamental de la
globalizacion es la imposicién de un modelo de
pensamiento y una forma de concebir el mundo,
la sociedad, la produccidn y distribucion de bienes
y las relaciones entre naciones: el neoliberalismo.

Kanter habla sobre la cuestion politica y los
mecanismos de poder, diciendo: “La globalizacion
caracterizaria la pérdida o relajamiento del
control politico por parte de los gobiernos
nacionales, expresado en el abandono progresivo
de las funciones reguladoras frente al avance del
proceso de centralizacion de la toma de decisiones
economicas; los estados pasarian de hacedores
de decisiones (decision makers) a tomadores de
decisiones (decision takers)". Esto hace que haya
una coordinacién cada vez mas estrecha con
los gigantes industriales, como la industria que
produce medicamentos. La globalizacion como
fendmeno multidimensional abarca y se proyecta
sobre diferentes campos de actividad: econémico,
politico, tecnologico, militar, juridico, cultural,
medioambiental y de la salud, con formas de
interaccion, estilos e intensidades diferentes.

Acorde con la OMS, la falta de acceso a los
medicamentos necesarios en el mundo es una
violacion a los derechos humanos y constituye
uno de los problemas mas importantes de salud
publica.® Las Naciones Unidas incluyen el acceso a
los medicamentos entre los indicadores para medir
el progreso en salud de las naciones.® Potenciar
el acceso y uso apropiado de los medicamentos
es una forma de disminuir las desigualdades
sociales, dado que los pobres gastan un porcentaje
mas alto de su presupuesto para la salud, en
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comparacion con las clases mas pudientes.” Se
estima que solo una tercera parte de la poblacion
mundial tiene acceso a los medicamentos que
necesita; es peor en el caso de las enfermedades
infecciosas desatendidas. La globalizacion
influye sobre la salud dado que esta se encuentra
estrechamente vinculada con variables sociales
y determinada por factores economicos. Al
respecto, la OMS viene enfatizando el enfoque de
los determinantes sociales de la salud,® ademas
del enfoque biomédico, cuyos resultados no han
sido tan halagadores con respecto a la prevencion
y control de las enfermedades. Sin embargo, los
grandes avances en medicina y salud continuan
dandose en el area biomédica, en especial en la
investigacion terapéutica, al probarse nuevos
medicamentos con  regulaciones  estrictas
para proteger a los sujetos de investigacion y
obtener resultados de calidad en beneficio de la
humanidad.’

El modelo de desarrollo hegemonico actual puede
dar lugar a que las enfermedades y las epidemias
se agraven por el debilitamiento de los servicios de
saludy el recorte de presupuestos internacionales,
aunado a la precarizacion de ciertas zonas del
planeta debido a la globalizacién, lo que crea
condiciones sanitarias deprimentes y favorables
para el desarrollo de epidemias. En este aspecto,
los paises en vias de desarrollo son los mas
afectados, particularmente los situados entre los
dos trdpicos, el de Cancer y el de Capricornio,
con las denominadas «enfermedades tropicales».
El impacto epidemiolégico de la globalizacion
se traduce en el mantenimiento, emergencia
y reemergencia de enfermedades infecciosas,
muchas de ellas enfermedades infecciosas
desatendidas (EID). La Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) se refiere a las EID como neglected
tropical disease (NTD, por sus siglas en inglés).

La industria farmacéutica mundial viene
desarrollando una estrategia multinacional para
llevar a cabo la investigacidn clinica y el desarrollo
de nuevos medicamentos.® Un ejemplo de EID es
la enfermedad del virus del Ebola, que se ha venido
propagando en Africa Occidental, particularmente
en Guinea, Liberia, Sierra Leona y Nigeria, desde
diciembre de 2013; es considerado el brote
epidémico mas letal de la enfermedad, segun



informacion de la OMS la cual, en su reporte
del 27 de mayo 2015, comunicé la existencia de
mas de 25000 casos y 10000 muertes, aparte
de cientos de trabajadores de la salud con la
enfermedad, en los paises mencionados. Han
fallecido cerca de 60% de los infectados, que es
una tasa importante de mortalidad;*? sin embargo,
el Ebola puede provocar la muerte de 90% de los
infectados.® Entre tanto, en Africa Central existe
poca investigacion sobre el tratamiento, desde que
se dio el primer caso, hace aproximadamente 40
anos, hasta la actualidad. En el brote 2013-2015,
se ha probado el ZMapp (un suero inmunolégico
experimental, que contiene tres anticuerpos
monoclonales de altisima complejidad), pero que
nunca fue usado en humanos antes del brote, pero
si en monos y con resultados variables.!* Es tarea
de los estados nacionales responsabilizarse por
la salud de sus ciudadanos, mas aun cuando la
industria farmacéutica no produce medicamentos
para las enfermedades endémicas.

El desinterés de la industria farmacéutica y de
los responsables de la salud publica en los paises
ha llevado al fracaso de las intervenciones de
prevenciony controlen la gran mayoria de casos de
EID.*Se reconoce la existencia de problemas en el
grupo de enfermedades tropicales.”* Enfermedades
hemorragicas, como las producidas por los virus
del Ebola y Marburgo en el Africa, evidencian que
hay otro grupo de enfermedades que, a pesar de
reunir casi todas las caracteristicas de las EID,
no se encuentran en el listado de la OMS.* Estas
otras EID podrian, incluso, estar mas desatendidas
y ser mas graves. Los infectologos y tropicalistas
peruanos somos testigos de la persistente escasez
de terapias para la amplia gama de EID, a pesar
del progreso de la investigacion cientifica. Como
sucedio con el tratamiento para la enfermedad del
virus del Ebola, hay una insuficiente produccién
de nuevas alternativas preventivas y terapéuticas
para las EID, lo que conlleva a la inequidad
entre pacientes pobres con relacion al resto de
poblacion.

En el listado de 17 EID de la OMS?* no se incluyen
muchas de nuestras enfermedades infecciosas
nacionales. Al respecto, la investigacion con
ensayos clinicos es normado por el Reglamento de
ensayos clinicos, aprobado por el Decreto Supremo
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N.°017-2006-SA y modificado por el Decreto
Supremo N.° 006-2007-SA.Y Alli se contempla que
la autoridad reguladora es el Instituto Nacional de
Salud.

En este sentido, el objetivo de este estudio fue
ampliar el conocimiento sobre el proceso de
ejecucion de los ensayos clinicos (EC) sobre EID
autorizados por el Instituto Nacional de Salud en
los altimos 20 afos de globalizacion.

MATERIALES Y METODO

Se hizo la revision de todos los EC autorizados por
el Instituto Nacional de Salud (INS) en el Pert en los
ultimos 20 anos, desde julio de 1995 hasta junio de
2015. Se encontré un total de 1493 EC autorizados.
Se revisé la base de datos publicada en la pagina
web del INS. Cada uno de los titulos de los EID
autorizados fueron verificados segun el codigo del
proyecto que se encuentran en el actual Registro
Peruano de Ensayos Clinicos (Repec).

Como criterio de inclusion se considerd: ensayo
clinico registrado en las areas de Infectologia
y/o Medicina Tropical/Parasitologia, en el Repec
y que el tema tratado cumpla con la definicion
de enfermedades infecciosas desatendidas, dada
por la OMS!* De este modo, se consideraron
las siguientes enfermedades: dengue vy
chikunguna o chikungunya, rabia, tripanosomiasis
sudamericana y africana, leishmaniosis, Ulcera
de Buruli, lepra, tracoma, pian, cisticercosis y
teniasis, dracunculiasis, fascioliasis, hidatidosis y
geohelmintiasis. Asimismo, las EID propuestas por
Cabezas® para el Perl: enfermedad de Carrion,
peste, leptospirosis, brucelosis, HTLV I-Il, micosis
subcutanea como la esporotricosis, las micosis
profundas (como la paracoccidioidomicosis), la
fiebre amarilla, fiebres hemorragicas como la
enfermedad por hantavirus, la fiebre de Mayaro,
fiebre de oropouche y la encefalitis equina
venezolana; finalmente, los envenenamientos
por ofidismo, loxocelismo y lonomiasis. También
se considera EID a la filariasis por Mansonella
ozzardi, encontrada en Iquitos por Vargas et al.®
La esporotricosis y la paracoccidioidomicosis
ya habian sido propuestas por Zurital® como
EID. Finalmente, se incluyd, ex profeso, a la

criptosporidiosis.
(o
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RESULTADOS

Se identificaron 1178 EC autorizados por el INS
en los 20 anos de estudio, correspondientes a
la especialidad de Infectologia y/o Medicina
Tropical/Parasitologia, catalogadas  segun
la definicion operacional de «enfermedades
infecciosas desatendida», para el presente
estudio. En estos 20 anos, solo se autorizaron 17
EC y otros dos mas aun estaban en proceso de
autorizacion; en total, 19 EC, que representan el
1,3% del total de los protocolos autorizados; es
decir, un 0,95 estudios clinicos sobre EID por afo
de estudio. La razén EID/no-EID fue 1/78. Los EC
sobre EID realizados en el Perl correspondieron
a: cisticercosis, leishmaniosis, estrongiloidiasis,
dengue, fiebre amarilla y geohelimintiasis, entre
otros parasitos, como la criptosporidiosis.

La mayoria de las investigaciones fueron
patrocinadas por la industria farmacéutica y, en
menor frecuencia, por la universidad peruana,
particularmente la Universidad Peruana Cayetano
Heredia. Solamente dos ensayos clinicos
fueron patrocinados por el Estado Peruano a
través del INS, sobre medicamentos contra la
malaria. El primer estudio fue realizado en el
ano 2004, Eficacia de tres esquemas diferentes
de primaquina para la prevencién de recaidas
de malaria por Plasmodium vivax en la region
amazonica del Pery; el otro ensayo fue autorizado
en 2013, Evaluacion de la eficacia in vivo e in vitro
de la terapia combinada artesunato/mefloquina
para el tratamiento de la malaria por Plasmodium
falciparumno complicada enla Amazonia peruana.
Ambos estudios se realizaron con el coauspicio
del Instituto de Investigacion de Enfermedades
Tropicales, de la Marina de los EE. UU. (Namru-6),
con sede en Lima, Perd.

DISCUSION

Como se sabe, la industria viene desarrollando
una estrategia multinacional para llevar a cabo
la investigacion clinica y desarrollo de nuevos
medicamentos,® consistente en realizar protocolos
deinvestigacionenunamuestragrande de pacientes
enfermos en multiples paises simultaneamente y,
en particular, en paises menos desarrollados, donde
pueden obtener pacientes e instalaciones con
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mayor facilidad que en los paises de origen de los
disenos, como los Estados Unidos, Japon y algunos
paises de la Union Europea, entre otros.

En Pery, el numero de investigaciones realizadas
sobre las EID es pequeno, segln se ha demostrado
con los registros del INS, institucion responsable
de las autorizaciones en el pais. Llama la atencidn,
por un lado, que solo hayamos encontrado en
promedio un EC de EID por cada ano, en los
ultimos veinte anos, pese a que se incluyeron
algunas otras enfermedades tropicales, ademas de
las definiciones de la OMSYy la lista propuesta para
el Pert por Cabezas.®

Pero, por otro lado, no sorprenden los resultados,
puesto que, segun se conoce, la industria
farmacéutica invierte poco en el estudio de las
EID, que en su mayoria se manifiestan en paises
en vias de desarrollo y entre la poblacion pobre.
Al respecto, un estudio publicado en la revista
Lancet encontré que de las 1556 nuevas drogas
desarrolladas y registradas por las industrias
farmacéuticas entre 1974y 2004, solo diez estaban
destinadas a enfermedades exclusivas de paises en
vias de desarrollo.?? En esas tres décadas hubo la
expansion de los EC hacia los paises “periféricos”,
pero esta expansién no puede ser considerada
realmente “benéfica” para los paises en vias de
desarrollo, como en Ameérica Latina.* Otro estudio
senala que solo 4% de los nuevos farmacos y
vacunas aprobados entre 2000 y 2011 en todo el
planeta fue para tratar las llamadas enfermedades
olvidadas.?

Un estudio de Minaya et al,? realizado para
describir las principales caracteristicas de los
ensayos clinicos (EC) autorizados en Perl desde
1995 hasta agosto de 2012, encontré que 15% de
ensayos correspondieron al area de Infectologia y
1,2% al de las EID; este es un porcentaje muy similar
al 1,3% de nuestros hallazgos. Es deseable que se
siga tendencia ascendente en los afios venideros;
pero para ello, deben confluir diversos factores;
mientras esto no suceda, los hallazgos seguiran
reflejando una insuficiente produccion de nuevas
alternativas preventivas y terapéuticas para las
EID, lo que contribuira a una mayor inequidad en
salud.

Nuestros hallazgos se contraponen a lo senalado
en el numeral «f» de los objetivos de la Declaracion



Universal sobre Bioética y Derechos Humanos,24
dado para los estados: «promover un acceso
equitativo a los adelantos de la medicina, la ciencia
y la tecnologia, asi como la mas amplia circulacién
posible y un rapido aprovechamiento compartido
de los conocimientos relativos a esos adelantos y
de sus correspondientes beneficios, prestando una
especial atencion a las necesidades de los paises
en desarrollo».

Nuestros hallazgos sobre los Ultimos veinte anos
difieren de lo realizado entre 1910 y 1970, cuando
se desarrollaron de medicamentos para combatir
las EID: tripanomicidas y antiamebiasicos, en los
anos treinta; la cloroquina, en los anos cuarenta y
cincuentay los antihelminticos, en los anos sesenta.
Sin embargo, la investigacion de enfermedades
tropicales endémicas dejo de ser fructifera a
partir de la década de 1980. Segun Vidal® las
estrategias del mercado cambiaron y hubo menor
desarrollo de medicamentos, que llegd a 30,9%;
especificamente, para las enfermedades tropicales
llegd a 1%, similar a lo encontrado en el presente
estudio. En este campo no hay progreso, la gente
sigue sufriendo y muriendo por las EID y los
responsables sanitarios no son capaces de ofrecer
a todos estos pacientes el mejor tratamiento
posible.

Los hallazgos de la presente investigacion no
hacen mas que corroborar la situacion lamentable
de los esfuerzos por encontrar tratamientos para
las EID. Los estudios clinicos para las EID a nivel
mundial son escasos, pues de los casi 150 000 EC
registrados para el desarrollo de nuevos productos
terapéuticos hasta diciembre de 2011, solo 1%
correspondia a enfermedades desatendidas.?2 Pero
lo mas importante es que estos EC son escasos
en las zonas geograficas en donde se generan y
permanecen estas enfermedades vy, por lo tanto,
sus prevalencias son altas. El problema de que
existan pocos medicamentos disponibles para
las EID esta relacionado con el financiamiento
que deben proveer los estados nacionales, pero
también tiene implicancias éticas, de derechos
humanos y de salud publica. En los estados donde
se presentan las EID se podrian generar alianzas
con la industria farmacéutica, si no es posible el
patrocinio directo, con la finalidad de promover el
desarrollo de moléculas quimicas para combatir
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dichas enfermedades. De lograrse, lo que sin duda
es dificultoso, abriria el camino para encontrar
estrategias que permitan disminuir la incidencia y
prevalencia de las EID en el mundo. Mientras tanto,
da la impresion que la industria farmacéutica y los
gobiernos se preocupan mas por la salud de los
que pueden pagar los medicamentos.

Si la salud es un derecho universal, reconocido
juridicamente por las principales instituciones
internacionales, entonces no se esta cumpliendo
la Declaracion Universal de los Derechos del
Hombre, pues su articulo 25 dice: “Toda persona
tiene derecho a un nivel de vida adecuado
que le asegure, asi como a su familia, la salud,
el bienestar y, en especial, la alimentacion, el
vestido, la vivienda, la asistencia médica y los
servicios sociales necesarios”.? “El mejor estado
de salud que se pueda obtener constituye uno de
los derechos fundamentales de todo ser humano,
sea cual sea su raza, religion, opiniones politicas,
condicion econémica o social’, reza la carta de
constitucion de la OMS, organismo de la ONU. En
otras palabras, la salud es un derecho al que todo
individuo puede acceder sin diferencias de ningun
tipo; es universal, para todos los seres humanos.
Si observamos la cantidad de cartas, acuerdos,
declaraciones, etc. que hacen referencia a la
igualdad entre hombres y mujeres, adultos y ninos,
blancos y negros y personas con capacidades
diferentes, vemos que en el Pert actual no estamos
muy alejados de lo que los espafioles se plantearon
en la época de la conquista.

Atender a los ciudadanos peruanos que sufren de
EID es tarea del Estado Peruano y del gobierno
correspondiente, particularmente cuando se
evidencia que la industria farmacéutica no ha
producido suficientes medicamentos para dichas
enfermedades.

CONCLUSIONES

En el periodo de julio de 1995 a junio de 2015,
en Peru hubo un escaso numero de ensayos
clinicos sobre nuevos medicamentos contra
las enfermedades infecciosas desatendidas;
esto es responsabilidad de quienes estan a
cargo de desarrollar nuevos medicamentos. En
consecuencia, las personas que requieran dichos
medicamentos tendran poco o nulo acceso a ellos.
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RECOMENDACIONES

Al haber escasos EC y, consiguientemente, menor
produccién de medicamentos para los ciudadanos
peruanos que necesitan tratamiento de EID, el
Estado Peruano debiera responsabilizarse de ejecu-
tar los EC necesarios para esos ciudadanos, al no ser
de interés de la industria farmacéutica las EID.
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