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agenda de hoy

Conocer el SPIRIT y otras listas de comprobacion

Practicar la lista de comprobacion con un protocolo ficticio y
discutir los topicos individuales de la lista de comprobacion









problemas de la literatura médica

Mal diseno

Errores .
experimental

Poco poder / tamafo de
muestra

Omitir resultados

Metodos no precisados
para su replicacion

Dragar datos




Donde ayuda directamente el SPIRIT y otras
herramientas de reporte

Mal diseno
Errores .
experimental

Metodos no precisados
para su replicacion




Problemas

@ Algunos numeros...




Problemas

@ ho se describen
adecuadamente los
resultados principales




Problemas

@ Metodos de asignacion de
los participantes
inadecuado (54% a 79%)




Problemas

@ Enmascaramiento
inapropiado 9% a 34%




Problemas

@ Metodos para informar
sobre los eventos adversos
son inadecuados




Problemas

@ Componentes del calculo
del tamano de la muestra
inadecuados (4% a 40%)




Problemas

@ los planes de analisis de
datos inadecuados (20% a
17%)




Problemas

@ las politicas de publicacion
Inadecuadas




Problemas

© las funciones de los
patrocinadores e
investigadores en el diseno
del estudio o0 en el acceso a

los datos es inadecuado
(89% a 100%)







SPIRIT

@ Inicio en el 2007 con un producto final en el 2013

@ El objetivo es lograr que los protocolos de los ensayos sean mas
completos

© Brindar recomendaciones basadas en la evidencia sobre un
conjunto minimo de elementos o items que deben incluirse en los
protocolos




SPIRIT

@ Es una guia sobre el contenido minimo que debe tener un protocolo,
aunque en ciertas circunstancias se pueden requerir elementos
adicionales.

@ Incluye reglamentos de la guia para buenas practicas clinicas de la
Conferencia Internacional de Armonizacion

© Respeta los principios de la declaracion de Helsinki 2008, incluyendo el
topico de los conflictos de interes



SPIRIT

@ Incluye requisitos de registro de los ensayos clinicos de la Organizacion

Mundial de la Salud, del Comite Internacional de Editores de Revistas
Medicas, ClinicalTrials.gov, la Comision Europea entre otras
organizaciones



CONSORT

@ Consolidated Standards of Reporting Trials

@ En espanol: normas consolidadas para la comunicacion de los ensayos
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para investigadores

e Mejora de la calidad, exhaustividad y congruencia del
protocolo

@ Mejor comprension de los fundamentos y de los aspectos que
se deben considerar en los elementos clave del protocolo



para comites de etica e investigacion

e Mejora de la calidad, exhaustividad y congruencia del
protocolo

@ Mayor eficiencia en la revision del protocolo, menos consultas,
mas rapido



Educadores

@ Mejor comprension de los fundamentos y de los aspectos a
considerarse con respecto a los elementos clave del
protocolo




Pacientes y otros involucrados

@ Mejor contenido del protocolo en cuanto a la transparencia, la
rendicion de cuentas, la valoracion critica y la supervision

@ Apoyo en la valoracion de los desenlaces a medir



Registros de ensayos

@ Mayor calidad de la informacion del registro

@ Estimulo a los investigadores para ingresar y actualizar los datos del
registro

@ Mejora de la calidad, la exhaustividad y la congruencia del protocolo
en aquellos registros que los incluyen protocolos y resultados
completos

o Transparencia
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Editores de journals

© Mejora de la calidad, Ia exhaustividad y la congruencia del protocolo
@ Mejora de la revision del manuscrito

@ Para evaluar su cumplimiento y la selectividad de la presentacion de
la informacion

@ Mejora de la transparencia y de la interpretacion de los ensayos por
los lectores






Seccion/elemento

Informacion administrativa

Titulo

Registro del

\lersion del

eNSayo

nrotocolo

Financiacior
Funciones y

responsabilidades

NUmero

1

24

20

a(

Descripeion

Titulo descriptivo que indique el diseno, la poblacion, [as intervenciones y, cuando corresponda, Ia Sigla o abreviatura del
&NSayo.

dentificador del estudio y nombre del registro. Si no se lo ha registrado aun, nombre del registro donde se propone

inscribirlo.
Todos los elementos del conjunto de datos del registro de ensayos de la Organizacion Mundial de la Salud, (véase el

cuadro del apendice, disponible en [a version original en ingles en www.annals.org)
-echa e identificacion de la version
-Uentes y tipo de apoyo financiero, material o de otra indole

Nombre, afiliaciones y funciones de quienes contribuyeron con el protocolo
Nombre e informacion de contacto del patrocinador del estudio

unciones del patrocinador y de los financiadores del estudio, si los hubiera, en el diseno: [a recoleccion, gestion, analisis
¢ interpretacion de los datos; 1a redaccion de los informes; y 1a decision de someterlo para publicacion, especificando S|

tendran [a Ultima palabra en cualquiera de estas actividades
Composicion, funciones y responsabilidades del centro coordinador, el comité directivo, el comite evaluador del criterio

de valoracion, el equipo de gestion de datos y de cualquier otra persona o grupo que supervise el ensayo, Si corresponde
(vease el elemento 21a sobre el comité de monitoreo de datos)
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Métodos

Participantes, intervenciones y resultados
Ambito del estudio

Criterios de seleccion

Intervenciones

Resultados

J

naises donde se recopilaran los datos. Referencia a donde puede obtenerse la lista
Criterios de inclusion y de exclusion de los participantes. Si corresponde, criterios

Descripcion de los centros del estudio (por ¢jemplo, consultorio de atencion primaria, hospital académico) y lista de los

de los centros participantes.
de seleccion de los centros del estudio

y [as personas que realizaran las intervenciones (por ejemplo, cirujanos o0 psicoterapeutas).
Intervenciones para cada grupo con detalles suficientes que permitan reproducirfas, incluido como y cuando seran

administradas.

Criterios para interrumpir o modificar [as intervenciones asignadas a cada sujeto en el ensayo (por ejemplo, cambio en [a
dosis por danos al participante, a peticion del participante o debido a una mejoria 0 a un empeoramiento de la

enfermedad).

Estrategias para mejorar el cumplimiento de protocolos de intervencion, asi como cualquier método para vigilar el

cumplimiento (por ¢jemplo, retorno de la medicacion, pruebas de laboratorio).

Cuidados concomitantes e intervenciones relevantes permitidos y prohibidos durante el ensayo
Resultado principal y secundario, y otras valoraciones de [a evolucion o el desenlace, incluida la variable especifica de

medicion (por ejemplo, presion arterial sistolica), la métrica de analisis (por ejemp
0 linea de base, valor final, 0 tiempo hasta el evento), el método de agregacion (po
momento de cada variable. Se recomienda especialmente explicar [a relevancia clir
seguridad (danos) seleccionadas.

0, cambio con respecto al valor inicial
gjemplo, mediana, proporcion) y el

ica de las variables de eficacia y



Gronograma con respecto a los 13 Cronograma para reclutar, realizar las intervenciones (incluidos periodos de preinclusion y de lavado), evaluar y visitar a

participantes l0s participantes. Se recomienda especialmente incluir un diagrama esquematico (véase la figura).

Tamano de la muestra 14 Numero estimado de participantes que se necesitan para alcanzar los objetivos del estudio y explicacion sobre como se
determind dicho numero, incluidas las premisas clinicas y estadisticas que respalden el calculo del tamano de la
muestra.

Reclutamiento 15 Estrategias para lograr el reclutamiento adecuado a fin de alcanzar el tamano de muestra previsto.

Asignacion de las intervenciones
(para los ensayos clinicos

controlados
Asignacion g)eneracién de [a 16a  Método para generar [a secuencia de asignacion (por ejemplo, numeros aleatorios generados por computadora) y lista
secuencia de cualquier factor utilizado en la estratificacion. Para reducir la predictibilidad de la secuencia aleatoria, los detalles de
cualquier restriccion planificada (por ejemplo, bloques) deberian facilitarse en un documento aparte que no este
disponible para quienes deben reclutar a los participantes o asignar Ias intervenciones.
Mecanismo para ocultar la 16b  Mecanismo para aplicar [a secuencia de asignacion (por ejemplo, un teléfono central o sobres sellados, opacos y
asignacion numerados de manera secuencial), con una descripcion de toda medida para ocultar la secuencia hasta que se hayan
asignado las intervenciones.
Ejecucion 16c  Quien generara [a secuencia de asignacion, quién reclutara a los participantes y quién asignara [as intervenciones a los
participantes.




Enmascaramiento (cegamiento)

Recoleccion, gestion y analisis de
datos
Meétodos de recoleccion de datos

Gestion de datos

Meétodos estadisticos

172

17b

184

13b

19

20a

200
20C

Quién estara enmascarado después de la asignacion de las intervenciones (por ejemplo, los participantes en el ensayo,
los prestadores de atencion de salud, los evaluadores de los resultados, los analistas de los datos) y como se hara el

enmascaramiento.
Si hay enmascaramiento, circunstancias bajo las cuales se permite desenmascarar y procedimiento para revelar la

intervencion asignada a un participante durante el ensayo.

Planes para evaluar y recoger las variables iniciales, de evolucion y otros datos del estudio, incluido cualquier proceso
para mejorar la calidad de los datos (por ejemplo, mediciones por duplicado, capacitacion de los evaluadores) y
descripcion de los instrumentos utilizados en el estudio (por ejemplo, cuestionarios, pruebas de laboratorio) junto con su
fiabilidad y validez, si se conocen. Indicar donde pueden encontrarse los formularios de recoleccion de datos, si no se

encuentran en el protocolo.
Planes para promover la retencion de los participantes y lograr un seguimiento completo, incluida una lista de los datos

que se recopilaran de los participantes que abandonen el ensayo o se desvien de él.

Planes para ingresar, codificar, proteger y guardar los datos, incluido cualquier proceso para mejorar su calidad (por
ejemplo, ingreso por duplicado o revision del rango de valores). Especificar donde pueden encontrarse los detalles del
procedimiento de gestion de datos que no figuren en el protocolo.

Métodos estadisticos para analizar la variable principal y las secundarias. Especificar donde pueden encontrarse l0s

detalles del plan de analisis estadistico que no figuren en el protocolo.
Métodos para cualquier otro analisis adicional (por ejemplo, analisis de subgrupos o analisis ajustados).
Definicion de la poblacion de analisis en relacion con la falta de cumplimiento del protocolo (por ejemplo, analisis

conforme a la aleatorizacion) y de cualquier método estadistico para tratar los datos faltantes (por ejemplo, imputacion
multiple).



Monitoreo
Monitoreo de datos
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Ftica y diseminacicn
Aprobacion ética de la investigacion
Enmiendas del protocolo

Consentimiento o conformidad

Confidencialidad

Declaracion de intereses
Acceso a los datos

Atencion adicional y posterior al

estudio
Politica de diseminacion

24
20

204

26

21

20

29

30

31a

31D
31¢c

?lanes para obtener la aprobacion del comité de ética o de la junta de revision institucional

Planes para comunicar 1as enmiendas importantes introducidas en el protocolo (por ejemplo, cambios en los criterios de
seleccion, en las variables de resultados, en el analisis) a las partes pertinentes (por ejemplo, investigadores, comité de
etica o junta de revision institucional, participantes en el ensayo, registros de ensayos, revistas biomedicas, organismos
reguladores)

Quiéen obtendra el consentimiento informado o el asentimiento de los participantes en el estudio o de sus representantes

autorizados y como se hara (véase el elemento 32).
Disposiciones adicionales de consentimiento para la recoleccion y el uso de datos y muestras biologicas de los

participantes de estudios auxiliares, cuando corresponda.

Como se recopilara, compartira y guardara la informacion de caracter personal de los participantes potenciales y
reclutados, con el fin de proteger la confidencialidad antes, durante y después del ensayo.

Conflictos de interés de tipo econdmico o de otra indole de los investigadores principales tanto para el ensayo en su
conjunto como de cada centro.

Declaracion de quién tendra acceso al conjunto de datos finales del ensayo y revelacion de los acuerdos contractuales
que limiten tal acceso a los investigadores.

Disposiciones, si las hubiera, con respecto a la atencion adicional y posterior al ensayo, y para la compensacion en el
caso de aquellos que sufran algn dano por haber participado en el estudio.

Planes de los investigadores y del patrocinador para comunicar 10 resultados del ensayo a los participantes, los profesionales
de la salud, el publico y otros grupos pertinentes (por ejemplo, en una publicacion, presentacion de informacion en bases de

datos de resultados u otros arreglos para difundir los datos), incluida cualquier restriccion de publicacion.
Pautas para elegir a los autores y si se pretende usar redactores cientificos profesionales.
Planes, de haberlos, para hacer publico el protocolo completo, el conjunto de datos de los participantes y el codigo estadistico.




Apendices

Materiales del consentimiento 32 Modelo del formulario del consentimiento informado y documentacion relacionada que se entregue a los participantes o
informado a SUS representantes legales autorizados.
Muestras biologicas 33 Planes para recoger. estudiar y quardar muestras biologicas para analisis genéticos o moleculares, tanto presentes como

futuros, cuando corresponda.






