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RESUMEN

La aparicion abrupta de la enfermedad por Covid-19 y su propagacion por el
mundo, ha movilizado a los sistemas sanitarios de todos los paises no sélo
mediante la generacién prestaciones curativas sino, que ha movilizado
recursos técnicos tendientes a la bUsqueda de tratamientos preventivos,
curativos y la busqueda frenética por alguna vacuna y/o tratamiento que
detenga o mitiguen la propagacion viral.

Es asi como ya desde finales de 2019, se han generado diferentes tipos de
estudios e investigaciones respecto a la patologia y sus posibles factores de
riesgo hasta un sin nimero de estudios experimentales de diferente indole.

Es en estas situaciones cuando se presenta el imperativo ético de la
mantencion de los resguardos minimos relacionados con los sujetos que
ingresan a estas investigaciones, asi como de la validez metodolégica de las
diferentes intervenciones.

El objetivo de este estudio es determinar -mediante una revisién sistematica-
el Cumplimiento de estandares éticos en investigacion médica, entre
los meses de enero 2020 y diciembre 2020.

Los hallazgos después de analizar 248 estudios, muestran que aunque gran
parte de la investigacién generada en este periodo ha sido evaluada por
comités de ética, un porcentaje de investigaciones y estudios experimentales
en seres humanos, no han sido evaluados ni ponderados sus riesgos ni
beneficios con una valoracion ética de los protocolos, aprobada por Comité de
ética.

PALABRAS CLAVE: Covid-19; SARS-COV-2; Unidad de Cuidado Intensivo;
UCI; Cuidados Criticos
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ABSTRACT

The Covid-19 disease and its abrupt appearance and spread throughout the world, has mobilized the health
systems of all countries not only through the generation of curative benefits, but has also mobilized technical
resources aimed at the search for preventive, curative and the frantic search for a vaccine and / or treatment that
stops or mitigates the viral spread.

Thus, since the end of 2019, different types of studies and investigations have been generated regarding the
pathology and its possible risk factors, up to a number of experimental studies of different kinds.

It is in these situations when the ethical imperative of maintaining the minimum safeguards related to the subjects
who entered these investigations is presented, as well as the methodological validity of the different interventions.

The objective of the study was to determine -through a systematic review- Compliance with ethical standards in
medical research, between the months of January 2020 and December 2020.

The results, after analyzing 248 studies, showed that although much of the research generated in this period has
been submitted by ethics committees, a percentage of research and experimental studies in humans have not
been evaluated or weighed their risks or benefits with an ethical assessment of the protocols, approved by the

Ethics Committee.

KEYWORDS: Covid-19; SARS-COV-2; Intensive Care Unit; ICU; Critical Care

INTRODUCCION

La nueva enfermedad por coronavirus (COVID-19) se
informé inicialmente en China en diciembre de 2019 y el
virus se propag6 rapidamente por todo el mundo, siendo
declarado por la Organizaciéon Mundial de la Salud como
pandemia en el mes de marzo.

El dia 11 de marzo de 2020, la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) declar6 que el brote del nuevo
coronavirus  (COVID-19) constituia una pandemia
mundial. Hasta el dia 2 de marzo de 2021, la OMS
informa un reporte total de 113.472.187 casos positivos y
un total de 2.520.653 fallecidos.’

Las organizaciones sanitarias de todo el mundo han
debido reorganizarse y responder no sélo clinicamente a
la demanda por prestaciones sino que también generar
protocolos2 y abrir sus instalaciones para el desarrollo e
implementacion de  miles de investigaciones con
diferentes disefios epidemiolégicos que pretenden
contribuir al entendimiento de la enfermedad desde el
conocimiento de la historia natural, hasta la validacion
de medidas terapéuticas que permitan el tratamiento y
rehabilitacién de sus secuelas.

La investigacién durante un brote, especialmente
durante una pandemia, incorpora dilemas éticos de una
enfermedad infecto contagiosa con elementos
relacionados con la asignacion de recursos e
investigacién en el tema; esto se torna un deber ético;
especialmente en casos como el actual, donde la
letalidad es tan alta en algunos grupos por lo cual, la
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“investigacion que es esencial para comprender la
enfermedad y sus mecanismos de contagio y expansion
a fin de formular intervenciones y practicas eficientes y
eficaces necesarias para su contencion, y para evaluar
la seguridad, eficacia y eficiencia de todas las
propuestas de exdmenes de diagnéstico, tratamientos,

vacunas y estrategias de manejo™.

En tiempos de pandemia, lo que constituye una
situacion de emergencia a nivel mundial, es posible que
se limiten la libertad y algunos derechos humanos con
el objetivo de resguardar el bienestar comun. Esto lleva
a restringir actividades, procedimientos y protocolos en
diversas situaciones. No asi en el area de la ética
médica -especialmente en la investigacién con y en
seres humanos- debido a su gran contingencia.

Los desafios éticos para la realizacion de investigacion
que surge en tiempos de pandemia y apremio por
obtener resultados, no pueden desconocer los minimos
éticos a resguardar. Se ha debatido extensamente en
relacion a temas como el “dilema de la Ultima cama”, la
asignacién equitativa de vacunas y recursos, el “turismo
de la vacunas”, entre otros temas relacionados con la
pandemia, sin embargo, las consideraciones éticas de la
investigacion surgida en este periodo no son
cuestionadas. La evaluacion de investigaciones con
sujetos humanos por parte de Comités de ética, no sélo
permite asegurar que los riesgos a los cuales son
expuestos los sujetos son necesarios, justificados y
minimizados sino que también, existe validez cientifica y
social de la intervencién®.
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Por lo anterior, el andlisis de los diferentes protocolos de
investigacion debe ser analizado por un Comité de ética
integrado por expertos no sélo en el ambito de la
bioética sino que también por investigadores vy
metodologos que aseguren la validez de los estudios.
Las resoluciones o “cartas de aprobacién que pierde sus
buenas intenciones en el desarrollo de protocolo de
investigacion que no tiene supervision ni seguimiento,
también es cierto que las normas actuales tienen
limitaciones” y, como se menciond, la implementacion
de dichos marcos no estd libre de dificultades®.
Es por ello que la OMS en marzo de 2020 emitié las
primeras pautas sobre cuestiones éticas planteadas por
la pandemia, estableciendo en éstas elementos
generales a resguardar tanto por los investigadores
como por los comités de ética®.

El objetivo del presente estudio fue determinar a partir
de una revisién sistematica, el Cumplimiento de
estandares éticos en investigacion médica, entre los
meses de Enero 2020 y Diciembre 2020, considerando
para ello cuatro de los siete criterios establecidos por
Ezekiel Emanuel que definen que una investigacién
clinica sea ética como lo son: Validez cientifica,
seleccién equitativa de los sujetos, evaluacion
independiente y consentimiento informado.

MATERIALES Y METODOS

Estrategia de bisqueda: La busqueda fue realizada en

ARTICULO DE REVISION

las bases de datos Pubmed, Lilacs, Dialnet, EBSCO,
Medline, Scielo. Para mejorar la organizacién en la
recopilacion de articulos, se utilizé el gestor de
referencias bibliograficas Zotero, como fuente comun
para almacenar y procesar las referencias.

Las palabras claves fueron “Covid-19”, “SARS-COV-2”
“Intensive Care Unit”, “ICU” y “Critical Care”.

Protocolo de Registro: se realizé a través de Microsoft
Excel ® en carpeta compartida por los investigadores.

Para el control interno, los investigadores realizaron una
revision cruzada, considerando como criterios de
inclusién estudios primarios con fecha de publicaciéon
enero a diciembre 2020. Se realizaron dos analisis
segln los datos recopilados en cada estudio, uno
metodoloégico que consideré Planteamiento del
Problema, Pregunta de investigacién, Objetivos, Disefio
y Tipo de estudio, Tamafio muestral, Aleatorizacion,
Reconocimiento de Sesgo, Tipo de Sesgo y Sistema de
Control de Sesgo y otro, de caracter Etico que incluyé:
Evaluacion por Comité de ética y Declaracién de
Conflictos de Interés.

Los criterios de exclusion fueron: estudios en animales,
fuera del periodo enero-diciembre 2020, revisiones
sistemaéticas, reportes de caso, cartas al editor y
resimenes, en idiomas diferentes al Inglés o espafiol.

Inicialmente, se encontraron 1555 articulos que

Base de datos:

Resultados combinados de la bisqueda (n = 1.555)

MEDILINE, EBSCO
Host, PubMed,

A 4

SpringerLink y LILACS
Palabras buscadas:
“COVID-19”; “SARS-

Resultados tras filtrar duplicados (n = 1.097)

COV-2”; “INTENSIVE !

CARE UNIT”; “ICU”;
CRITICAL CARE”
Criterios de inclusion:

Articulos tipo texto
completo (n = 558)

Articulos tipo abstract
y titulos (n = 539)

Revisiones publicadas |

v

entre Enero (2020) y
Diciembre (2020).
Idioma: Ingles y

Revision de articulos y aplicacion de criterios de inclusidn

Espafiol.
Solo publicaciones

A 4

académicas

Estudios incluidos en la revision sistematica (n = 248)

Figura 1. Diagrama de flujo: Proceso de seleccién de articulos
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cumplieron con los criterios de inclusion, posterior a la
eliminacién de estudios duplicados, quedaron 1097
publicaciones.

De los 1097 articulos, 558 fueron articulos completos
de los cuales 248 cumplieron los criterios de inclusion,
es decir en inglés y/o espafiol y articulos académicos de
texto completo. Fueron eliminados abstract, cartas al
editor y revisiones sisteméticas (Figura 1).

Una vez realizada la lectura completa de los articulos
seleccionados, independiente de su calidad
metodologica, las variables elegidas fueron extraidas y
manejadas en una planilla Microsoft Excel por los
investigadores- observadores quienes realizaron la
extraccion de las variables de forma independiente, en
un formulario de recoleccion de datos. Se evalué el
grado de acuerdo y riesgo de sesgo de los
investigadores al extraer la informacion con el propésito
de evitar errores y garantizar la reproducibilidad del
trabajo.

RESULTADOS

Este estudio determind el cumplimiento de estandares
éticos para el desarrollo de investigacién que da origen
a publicaciones en el periodo enero 2020- diciembre
2020 desde el &mbito metodolégico y puramente ético,
considerando elementos tales como validez cientifica
(planteamiento de problema, objetivos y tipo de disefio,
cegamiento, control de sesgos ), seleccion equitativa de
sujetos (tipo de muestreo y tamafio muestral),
evaluacion independiente (declaracion de conflicto de
interés) y consentimiento informado (evaluado o no
evaluado por comité de ética).

Del andlisis de los 248 articulos seleccionados, la
evaluacion metodologica de algunos elementos que
determinan la validez ética de una investigacion:
planteamiento de problema, objetivos y tipo de disefio,
cegamiento, control de sesgos y seleccién equitativa de
sujetos, asi como tipo de muestreo y tamafio muestral,
arrojé que el 100% de los estudios presenta de manera
explicita Planteamiento del Problema y Objetivo del
estudio pero, ninguno de ellos presentaba Pregunta de
investigacion (Figura 2).

En cuanto al Disefio y Tipo de estudio, un 90,32% de
las investigaciones declar6 el tipo de disefio
epidemiolégico de ellos, 83,47% corresponden a
estudios observacionales, 6,85 % experimentales y un
14,4% no consignd ningun tipo de disefio de la
investigacion.

El 100% de los disefios explicita la muestra. El 62,1%
reconoci6 la existencia de sesgo o limitacién en su
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estudio, mientras que el 37,9% no lo reconocié o
menciond.

Aspectos metodolégicos
248 articulos

s

100% de los Estudios presenta Problema y Objetivos

90,32% explicita tipo de
disefio

62,1% de los estudios
reconoce sesgos

83,47% corresponde a
disefio observacional

83,77% identifica tipo
de sesgos

6,85% corresponde a
> estudios ]
experimentales

20,13% propone control
de sesgos

Figura 2. Diagrama de Evaluacion Metodolégica de los Articulos
Seleccionados

De los articulos que reconocieron la existencia de
sesgos (154), el 83,7% identific a qué tipo de sesgo
correspondia. Finalmente, el 20,1% mencionaba algun
sistema de control de sesgo (Figura.2).

Posteriormente, el andlisis de Aspectos Eticos, mostro
que el 68,95% de los estudios menciond la aprobacién
por Comité de Etica y el 80,6% declaré no presentar
conflicto de interés, 19,2% declara Conflicto de interés
(Figura 3).

El analisis de elementos metodoldgicos, en particular
los relacionados con el tipo de disefio, cobran especial
relevancia cuando se trata de investigaciones
experimentales donde, el resguardo de aspectos éticos
-en especifico la evaluacién de un comité de ética-
resulta fundamental.

Al aplicar la prueba de Chi-cuadrado, se constata que
NO existe diferencia significativa entre los estudios de
diseio experimental y no experimental, en su
aprobacién por Comité de ética (Tabla 1).

DISCUSION Y CONCLUSION

La situacién epidemiolégica mundial causada por el
Covid-19 ha generado que centros de investigacion de
diferentes tipos, se encuentren de manera
desenfrenada buscando comprension, tratamiento y
cura de la patologia. En este escenario, la ética de la
Investigacién no se convierte en una formalidad sino, en

WWW.REMSUFRO.CL
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una responsabilidad de los investigadores durante todo
el desarrollo del protocolo.

La falsa dicotomia que puede generarse al tener la
presidon por descubrir y desarrollar de manera rapida
tratamientos y, la evaluacién rigurosa de los protocolos,
no puede traducirse en que algunos equipos de
investigadores  omitan la responsabilidad moral de
contar con la revision de los protocolos de investigacién
en y con seres humanos’.

Los resultados arrojados por esta revision sistematica,
muestran que pese a que un porcentaje importante de
las investigaciones incluidas, explicitan consideraciones
éticas, o se exponen claramente las medidas de
autocontrol o seguimiento del proyecto, un porcentaje
de ellas no cuentan con aprobacién de un Comité de
Etica o con declaracién de conflicto de interés.

Cabe destacar que el 20,1% de los estudios no presentd
un sistema de control de sesgo, lo cual resulta
alarmante toda vez que la falta de control de ellos
puede introducir errores sistematicos que afectan de
manera importante los resultados de los protocolos. Los
sesgos pueden asociarse a cualquier fase de la
ejecucién de una investigacion, por lo que tienden a
desviar los resultados de la verdad en un mismo
sentido®.

Con un 95% de significancia, no existe diferencia
significativa entre aquellas investigaciones
que presentan metodologia experimental o disefios

Aspectos éticos
248 articulos

2

Presentacion a comités de ética y Conflictos de interés

Declaracion de Conflicto
de Interés

Presentacion del estudio
a Comité de Etica

68,95% declara
—>» presentar el estudio a >
Comité de Etica

80,6% declara no tener
conflictos de interés

31,05% no presenta
—» estudio a Comité de —
Etica o no declara

18,9% No sefala si
tiene conflictos de
interés

Figura 2. Diagrama de Evaluacion de aspectos éticos de los
Articulos Seleccionados
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observacionales y su evaluacion por Comité de ética.

Sin embargo, al reflexionar respecto a esto, surgen las
preguntas relacionadas con los imperativos éticos que
subyacen al trabajar y experimentar con y en seres
humanos. Puede que no resulte significativo -
estadisticamente- la evaluacion por comité de ética. Sin
embargo, esto es cuestionable, debido a que no es tan
solo un articulo cientifico publicado, sino que también
conlleva como base principal la experimentaciéon con
personas, en cuyo caso puede ser que no se
resguarden sus derechos y pudiesen verse afectados”®.

Durante esta investigacion, se constaté la inexistencia
de estudios similares que cumplieran con los criterios de
inclusion que esta exploracion presentd. Es por ello que
esta discusion presentd como limitacién, la posibilidad
de confrontar los hallazgos con otras experiencias.

No obstante lo antes sefalado, se espera que la
investigacién -especialmente aquella con seres
humanos- sea realizada so6lo por investigadores
debidamente cualificados, en cuyos protocolos no sélo
se evallen los aspectos metodolégicos sino que
también elementos éticos, idealmente por comités
independientes de los investigadores®.

Como se desprende de la Declaracién de Helsinki, todo
protocolo de investigacion debe hacer referencia
siempre a las consideraciones éticas que fueran del
caso, y debe indicar que se han observado los principios
enunciados en esta Declaracion'.

La cultura del respeto a los principios éticos que lleve a
incorporar las consideraciones éticas en todo el proceso
de investigacién; nos lleva a reflexionar respecto al rol
que deben tener no solo organismos internacionales,
sino que las mismas autoridades sanitarias de los
diferentes paises respecto al acompafamiento y
vigilancia del cumplimiento de estandares basicos de la
investigacién en seres humanos, que permita identificar
o prever tanto los posibles riesgos como los beneficios
esperados del proceso de investigacion de forma
precoz”.

La importancia de esta vigilancia o control previo con un
comité de ética, es que el riesgo del estudio finalmente
puede conducir a un dafio el cual puede ser mayor que
el beneficio planteado al inicio, es por eso la necesidad
imperante de regirse y cumplir protocolos que
garanticen el bienestar de los participantes”.

Mucho se ha reflexionado y debatido respecto a
diferentes dimensiones éticas relacionadas con la
patologia Covid-19 tales como el dilema surgido frente a
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Tabla 1. Andlisis Estadistico Chi-Cuadrado

Diseino g;::te de Observado  Esperado Diferencia Chi-cuadrado
Aprobado 127 118,52 8,48 0,61
Observacional
No Evaluado/No 80 88,48 8,48 0,81
Aprobado
Aprobado 12 9,73 2,27 0,53
Experimiental
No Evaluado/No c 727 2,27 0,71
Aprobado
Total general 224 224,00 0,00 2,65

la escasez de recursos, la demanda de los equipos de
salud, los confinamientos poblacionales sin embargo,
las sugerencias que emanan de esta investigacion,
apuntan principalmente a la generacién de espacios de
reflexién que incorporen la dimensién ética, mas bésica
relacionada con el discernimiento, andlisis y aprobacion
de un Comité de Etica'.

En tiempos de emergencia sanitaria, los investigadores
que tienen como objetivo principal hallar una respuesta
terapéutica a la pandemia, tienen una obligacion moral
de ser transparentes e intercambiar o compartir los
datos de los estudios que resultaron beneficiosos en pro
de investigaciones posteriores, siempre resguardando la
confidencialidad y derechos de sus participantes™®.

En tiempos de contingencia mundial, es importante
plantear estrategias que abarquen tanto una
perspectiva de la bioética, ética de la ciencia y la
tecnologia, con principal objetivo de resguardar y velar
por los derechos humanos, fundamentalmente en
tiempos  criticos”.  Actualmente, organizaciones
sanitarias como la OMS 'y la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), han propuesto frente
a la pandemia de COVID-19 pautas de revision
aceleradas para los estudios de investigacion que
tienen como primicia dar respuesta a la necesidad que
la pandemia genera. Estas pautas de revision acelerada,
se plantean con el objetivo de realizar la evaluacion

REV ESTUD MED SUR 9(1)

correspondiente de los protocolos éticos bajo la presion
de hacerlo en un tiempo menor de lo habitual,
proponiendo en muchos casos, la creacién de un
comité de ética de emergencias el cual debe estar
constituido por profesionales entendidos en la materia,
tanto en clinica, en metodologia como en ética'®,
Ademas, presentar mas flexibilidad respecto a los plazos
de los documentos a entregar y facilitar mediante el uso
de tecnologias la comunicacion entre los
investigadores, el comité de ética e incluso con los
sujetos de investigaciénwzo.

Las limitaciones que pudo tener este estudio radican
principalmente en la muestra. Esta se redujo de manera
importante debido a que muchos de los estudios se
encontraban alin en proceso de revisién por parte de
los comités editoriales.
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