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1.- IDENTIFICACION

Nombre de la unidad
Unidad de Investigacion Clinica — Fundacion Migbefvet

Contactos

Ferran Capdevila Bastons. Coordinador de la Uniiabhvestigacion Clinica.
Fundacién Miguel Servet — Centro de Investigaci@nigdica

C/ Irunlarrea 3, 31008 Pamplona

Tfno: 848 422163

Email: fcapdevb@navarra.es

José Maria Roig Aldasoro. Director de la FundacMiguel Servet y Centro de
Investigacion Biomédica.

C/ Irunlarrea 3, 31008 Pamplona

Tfno: 848 422117

Email: jm.roig.aldasoro@cfnavarra.es

Maria Bezunartea Alvarez. Directora de Gestiéradeundacion Miguel Servet.
C/ Irunlarrea 3, 31008 Pamplona

Tfno: 848 428728

Email: mbezunaa@cfnavarra.es

Actividad que realiza la entidad participante

El 17 de octubre de 2007 se presenté el Plan Egicatde Investigacion Biomédica del
Gobierno de Navarra, que tiene el doble objetivdodeento de la investigacion sobre
determinadas enfermedades de especial prevalenaire ela poblacion
(cardiovasculares, oncologia, digestivas, sisteenmaioso, mentales y respiratorias) y de
incremento del capital tecnolégico y de conocinoesrt 1+D+i de la Comunidad Foral
en areas como genética, bioingenieria, nanoteciaglogelemedicina, investigacion
farmacéutica, epidemiologia y salud publica, y etan primaria. Una de las lineas
estratégicas del Plan contempla la mejora de la6gede la investigacion, mediante
cambios en su organizacion, mejora de los servibgoapoyo a la investigacion y una
gestion econdmica apropiada.

La Fundacién Miguel Servet es una entidad que se itayGtal amparo del Fuero
Nuevo, por voluntad del Gobierno de Navarra expl@sm el Decreto Foral 211/1986,
de 26 de septiembre. Se presenta como la entittadés de la cual el Departamento de
Salud impulsa investigacion biomédica del sisteardtario publico de la Comunidad
Foral de Navarra. Entre sus competencias figuiéitéada financiacion, el desarrollo y
la gestién integral de los proyectos, grupos destigacion y redes de investigacion en
los que participen investigadores del Servicio Mavede Salud. Por tanto, centraliza la
planificacion, gestion y transferencia del conoeintd de la investigacion biomédica de
la sanidad publica de Navarra.

La Unidad de Investigacion Clinica (UIC) de la Facidn Miguel Servet se cred en
2009 con el fin de promover y potenciar la actididan ensayos clinicos y estudios
observacionales en los centros sanitarios publiCosstituye la “ventanilla Unica” para
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los profesionales sanitarios, promotores o cuatquiganizacion que desee realizar un
proyecto de investigacién clinica.

2.- RESUMEN

Presentamos un nuevo modelo de gestion de los@nshlgicos basado en un sistema
que aglutina todos los procesos derivados de lkzaegdn de ensayos clinicos en
nuestros centros sanitarios. Es un modelo capaaddgtarse y responder a las
necesidades y naturaleza de cada cliente (investige, promotores, centros
sanitarios), centrado en facilitar y potenciamhaeistigacion clinica, y concretamente los
ensayos clinicos, empleando los recursos de maimiante y responsable. Es un
modelo que permite trabajar con una sistematich yagiontinua, interviniendo en
cualquier momento del proceso cuando este lo rexjuiesin obviar ningan elemento de
control. Esta planteado para fomentar la produceidn+D+i asi como favorecer una
gestion eficiente de los recursos generados par est

3.- DIGNOSTICO PREVIO
3.1 Necesidad detectada

La investigacién en nuevos medicamentos contriloieytvrma fundamental al bienestar
de la poblacion aumentando su esperanza y calidadd#&, mejora la calidad y la
eficiencia de la asistencia sanitaria, y genenaedq y empleo para el pais. Obteniendo
informacion sobre la utilidad y eficacia de losqedimientos diagndsticos, terapéuticos
y preventivos, asi como la etiologia, fisiopatotogi factores de riesgo de las
enfermedades y problemas de salud conseguimosrprapar las pruebas en qué basar
la préactica clinica diaria.

La investigacion clinica constituye la pieza anguantro de la 1+D farmacéutica.
Representa la union entre la investigacion baslehléboratorio) y la asistencia a los
pacientes. El maximo exponente es el ensayo cligie® en un sentido amplio se puede
definir como cualquier investigacion realizada emhanos.

Después de que un nuevo principio activo (molécola actividad farmacologica) ha
sido adecuadamente probadovitro y se dispone de suficiente informacion sobre su
sintesis quimica, estabilidad, galénica, actividiEdmacoldgica, toxicologia vy
farmacocinética en modelos animales, se inicia tipae investigacion clinica en
humanos, conocida como ensayo clinico.

Por tanto el ensayo clinico es toda investigacfénteada en seres humanos, con el fin
de determinar o confirmar los efectos clinicosmiarolégicos y/o los demas efectos
farmacodinamicos de uno o varios medicamentos siigacion, y/o de detectar las
reacciones adversas del medicamento en investigagio de estudiar la absorcion, la
distribucion, el metabolismo y la eliminacion cdrfie de determinar su toxicidad y/o
su eficacia.

Los ensayos clinicos en Espafia estan reguladoasl pgal Decreto 223/2004, de 6 de
febrero. Este Real Decreto incorpora en su totdlalardenamiento juridico interno la
Directiva 2001/20/CE, del Parlamento Europeo yCGlahsejo, de 4 de abril de 2001. El
Real Decreto 223/2004 tiene en cuenta los pringifnasicos para la realizacion de



Fundacién Miguel Servet VI Premio a la Calidadide Servicios Publicos
en las Administraciones Publicas de Navarra

ensayos clinicos con seres humanos fundamentadtzs poteccion de los derechos
humanos y la dignidad del ser humano respecto apliaacion de la biologia y la
medicina, reflejados en la Declaracion de Helsinkin el Convenio de Oviedo sobre
los derechos humanos y la biomedicina, asi comontasnas para la adecuada
proteccion de los datos personales y la normanatéonal de calidad ética y cientifica
de Buena Practica Clinica (ICH).

Clasicamente el desarrollo del ensayo clinico aomedicamento se divide en 4 fases
consecutivas:
= Fase 1 representa la primera administracion en humageseralmente en un
pequefio numero de adultos sanos (menos de 100kcgp@gnalmente en
enfermos. Se pretende demostrar la seguridad dgbwesto y orientar hacia la
pauta de administracion mas adecuada para esfpubteriores.
= Fase Ii tiene como objetivo proporcionar informacion préhar sobre la
eficacia del medicamento y establecer la relacidsisdrespuesta. Participa un
namero mayor de individuos (de 100 a 200), todofereros y con unas
caracteristicas basales homogéneas.
= Fase lll se evaltan la eficacia y seguridad del medicamerperimental en
condiciones de uso habituales y con respecto altasnativas terapéuticas
disponibles para la indicacion estudiada. Puedeticipar miles de pacientes
enfermos. Se pretende verificar la eficacia del icagdento e identificar
toxicidades previamente no detectadas.
» Fase IV se realizan después de la comercializacion deldéo para estudiar
condiciones de uso distintas de las autorizadasvésuindicaciones) asi como la
efectividad y seguridad en la utilizacion clinigara.

El tiempo que transcurre desde el desarrollo greed de un medicamento, pasando
por el ensayo clinico y su posterior comercialiaaceés de 12 al5 afios. La inversion
media necesaria oscila ente 500 y 1.000 milloneEdms. Y soélo el 0,02% de
principios activos que estan en la etapa pre-@isaran finalmente aprobados para uso
terapéutico.

Los principales agentes implicados en la realiza@é un ensayo clinico son los
siguientes:

- Promotor individuo, empresa, institucion u organizaciosp@nsable del inicio,
gestion y financiacion de un ensayo clinico.

- Centro sanitariohace referencia al hospital (en la mayoria deiooas) donde
se lleva a cabo el ensayo. Nuestro ambito de apdicason todos los centros
dependientes del Departamento de Salud.

- Investigador médico o persona que ejerce una profesion rewe@ara llevar
a cabo investigaciones en razon de su formaciantifiea y de su experiencia
en la atencion sanitaria. El investigador es eliméxresponsable del ensayo
clinico en el centro donde trabaja.

- Sujeto del ensayandividuo que participa en un ensayo cliniconhiecibiendo
el tratamiento en investigacion, bien como control.

- Fundacion Miguel Servetes la entidad que desarrolla, fomenta, coordina y
gestiona la investigacion clinica en los centrogseddientes del Departamento
de Salud. La Fundaciéon actia como enlace entreoetgior y el hospital en
materia de acuerdos de colaboracion.
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Es por tanto la conjuncion de la labor de todogplamsagonistas la que permite llevar a
cabo el ensayo.

La presencia de ensayos clinicos en los centramsas tiene una gran trascendencia y
un impacto directo para todas las partes implicadas

Para el usuario del servicio publico de salud:

v

El ensayo clinico constituye la via de acceso deen@aprecoz a nuevas terapias,
especialmente en procesos o patologias severmseaite invalidantes o de mal
pronéstico (enfermedades oncolégicas, neurologlvasatoldgicas, cardiacas,
etc).

El ensayo clinico es una oportunidad para el p&eiemando se agotan todas las
alternativas terapéuticas disponibles, ponienda disposicion un tratamiento
innovador.

El ensayo clinico puede proporcionar al pacienéeuda manera precoz, una
mayor calidad de vida gracias a por ejemplo, nuéasulaciones que permiten
sustituir la via de administracion de un farmacasfu de via intravenosa y de
administracion en el hospital, a via oral y de auisiriacion en el domicilio).

Es el Unico modo de acceder a medicamentos quersece su eficacia y
seguridad de forma preliminar, pero aun no estél erercado.

Para la institucién (SNS-O)

v

El ensayo clinico contribuye a mejorar la calidagstencial que ofrece a los
usuarios. Un hospital, centro de salud o centritegém en general que realiza
investigacion de cualquier tipo y mas, la investiga clinica, alcanza mayores
cotas de calidad en la atencion sanitaria.

Reconocimiento social: todos los centros sanitat@seferencia internacionales
son conocidos por la cantidad y calidad de invasit@n biomédica que realizan,
incluyendo la de tipo clinica.

Atraccién y retencién de talento: la oportunidadapal profesional sanitario de
desarrollar su carrera profesional en un centro lgupermite participar en
proyectos de investigacion clinica, publicar y prear sus resultados ante la
comunidad cientifica nacional e internacional, dboye en gran medida a
combatir la fuga de talento a otros centros.

Aumenta la actividad asistencial: el ensayo clirpcoduce un “efecto rebote”
positivo que se traduce en un incremento en aetivasistencial del profesional.
Fuente de ingresos: es una fuente de recursos raamsdadicional que puede
revertir de nuevo en la mejora de la asistencist@da a los pacientes del centro
al que pertenece el investigador.

Para el profesional sanitario (investigador):

v

ANANENENEN

El ensayo clinico le proporciona un mayor conocittale las nuevas opciones
terapéuticas que aplica a la poblacion que atipadela mejora de su salud.
Aumenta la produccion cientifica y desarrollo dedarera profesional.

Le otorga mayor capacitacion para el desarrollsudbor asistencial.

Genera autoestima, confianza y satisfaccion peksona

Le concede el reconocimiento de la comunidad dieaty social.

Constituye una fuente de financiacion para emprerateas actividades
cientifico-profesionales.



Fundacién Miguel Servet VI Premio a la Calidadide Servicios Publicos
en las Administraciones Publicas de Navarra

Tal como sefala el RD 223/2001, para poner en raarahensayo clinico en un centro
sanitario espafiol es imprescindible que el protoctihico del ensayo sea sometido a
aprobacioén por el Comité Etico de Investigacionnicl (CEIC) del centro, y a
posterior aceptacion por la Agencia Espafiola deiddetentos y Productos Sanitarios
(AEMPS). Obtenidas dichas aprobaciones la reabiradel ensayo estara condicionada
al acuerdo de colaboracion que se establezca enfrmotor del estudio, el centro
sanitario, el investigador y la Fundacion. Estesado se formaliza mediante la firma de
un contrato entre las cuatro partes. En el conatooncretan las obligaciones de cada
una de ellas, asi como el periodo de vigencia sy, sujetos a incluir, los aspectos
econdémicos (en caso de que exista financiaciomangjas de confidencialidad y
proteccion de datos de caracter personal asi canmopiedad de los resultados y
publicaciones derivadas del ensayo. En Navarrgeséion de los contratos de ensayos
clinicos que vinculen a los centros sanitarios ipables competencia de la Fundacion
Miguel Servet (FMS).

Actualmente el ambito de la investigacion clinistaeampliamente globalizado. Existen
multiples factores que contribuyen a la competifid de un pais en investigacion
clinica respecto a sus competidores europeos,-aorégicanos o los emergentes. Entre
los mas relevantes figuran algunos de indole rémay burocratico. Y concretamente
Espafia, a dia de hoy, se ubica en una posicidavel®sjada en el contexto
internacional. Algunos de los motivos son:

» Largos tiempos de aprobacion de los ensayos ctinico

» Dificultades normativas y burocraticas.

» Falta de coordinacion.

« Entramado institucional complejo.

» Entorno poco propicio para la investigacion clinica

» Creciente competencia de paises del Este y otresgemtes.

Cuando un promotor necesita evaluar la eficaciaumlfarmaco innovador que ha
desarrollado, para llevar a cabo el ensayo clielagge al centro sanitario en base a
criterios relacionados con el equipo e infraestmacen 1+D+i del hospital; experiencia
previa y capacitacion de sus profesionales queidin el ensayo (investigadores);
existencia de un numero de pacientes suficienteclaii en el estudio (capacidad de
reclutamiento) y experiencia en estudios previ@saigtia de la calidad de los datos
clinicos obtenidos; tiempo de aprobacion e ini@bahsayo en el centro; agilidad en la
gestion del contrato; y tejido institucional enastigacion clinica.

El promotor (por ejemplo la industria farmacéutiba) hecho una gran inversion para
desarrollar un nuevo medicamento y que llegue ayenslinico. Por ello, su principal
interés es que la etapa de experimentacion clgg@aaalice en los centros con la mejor
infraestructura, con investigadores experimentgdeputados que atiendan a pacientes
con la patologia a estudiar y capaces de formde pll estudio, que se garantice la
fiabilidad y exactitud de los datos generados derah estudio, y que finalmente la
gestion administrativa para la formalizacion de &sierdos sea lo mas eficiente
posible. Por tanto, el factor tiempo es de enommgortancia. Se necesita agilizar el
inicio de la etapa de ensayo clinico para podebdinicir rapidamente el farmaco al
mercado y a disposicién de la poblacion.

En la medida en que la FMS contribuya a armonizaoner los medios para responder
eficazmente a dichas necesidades, mayor seradaidad de atraccion de investigacion
clinica hacia nuestra Comunidad.
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Situacion de partida:

La primera labor de la UIC (en 2009) fue realizar “diagnéstico” de la actividad
relacionada con los ensayos clinicos (EECC) quies&ron a cabo hasta la fecha en los
centros del SNS-O. Los resultados fueron los sigese

Presencia de EECC durante el periodo 2004-2008
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Se observo:

1. La presencia en investigacion clinica de nuestevdras (Hospital de Navarra,
Hospital Virgen del Camino, Hospital Reina Sofialgspital Garcia Orcoyen)
era muy inferior (aproximadamente la mitad) a |le qus corresponderia si lo
comparabamos con otros centros nacionales con meroide camas similar y
con el mismo nivel de complejidad de las enfermeddchtadas.

La media de EECC durante el periodo estudiadoegldnsayos por afo.

2. Por consiguiente, era extremadamente pequefia kaenigisa de investigadores
clinicos que llevaban a cabo dichos ensayos.

3. El tiempo necesario para iniciar un estudio desestaacteristicas en Navarra
era de entre 60 y 80 dias superior a la media mkeoseesparioles.

4. Navarra carecia de una estructura organizativaiqaildrientada a nuestros
profesionales e instituciones para el apoyo eneli@n y ejecucion de estos
estudios.

En consecuencia, nuestros hospitales no eran saitaxtivos para los promotores para
llevar a cabo ensayos clinicos. Estabamos favorégieel desplazamiento de la
investigacion clinica a centros de otras comuniglaa@s competitivas.

3.2 Areas a mejorar

Incrementar la presencia de nuestros centros estigadores en ensayos clinicos

nacionales e internacionales mediante la crea@amantorno favorable que incluya:

% La agilizacion y simplificacion de los procedimiestadministrativos para iniciar un
ensayo clinico. Se pone de manifiesto que actuabmginohos procedimientason
largos, lentos y complejos.

%+ Creacion de estructuras permanentes de apoyogeagalizacion de estos estudios,
hasta entonces inexistentes.

% Disponer, por medios propios, de toda la inform@acelacionada con a la actividad
que se realiza en los centros durante el desantelllos estudios clinicos. Hasta el
momento dicha informacion es facilitada solamentx pl promotor y es
exclusivamente de tipo economico. No disponemagcdasos ni herramientas para
medir nuestra propia actividad.
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3.3 Objetivos de las acciones
Generales

v" Creacién de un entorno ambicioso y dinamico mediahdesarrollo de procesos,
procedimientos y herramientas que propicien unaestigacion clinica de
excelencia y que a su vez, revierta en una asiataanitaria mas efectiva, cree
valor afladido y atraiga inversiones a nuestra Caotadn

v" Mejorar la eficiencia en la gestién administrafpzaaa la realizacion de los estudios
clinicos en nuestra Comunidad mediante la optindmade los procedimientos y
de modo centralizado.

v'  Establecer herramientas de control e indicadoreantil el desarrollo de los
estudios en todas sus fases (desde la preparaeil@dnddcumentacion, el inicio, el
seguimiento y la finalizacién).

v Alcanzar un escenario transparente en el que tddaspartes implicadas
(profesionales sanitarios, promotores, directorasuarios) perciban una mejora de
la calidad del servicio.

Especificos:

a) Desburocratizar, simplificar y agilizar el procedmo administrativo necesario
para realizar un ensayo clinico eliminando actosvaior afiadido y centralizando
los controles en la FMS.

b) Simplificar la gestién de los contratos. Modelocdetrato Unico.

c) La FMS como vehiculo de promocion, soporte y famlon de la investigacion.
Impulsar y dinamizar esta actividad con todos lpsnées implicados, tanto en las
organizaciones sanitarias, investigadores, gestasts como con la industria
farmacéutica y otras organizaciones del sector.

d) Realizar una gestion eficiente de los recursos @laapoyo a la investigacion.

e) Creacion de la aplicacion Web de Estudios Clin@mmao herramienta comun y de
gestion integral de los ensayos para todas lasgmnplicadas.

f) Establecer métodos de control de la actividad zadé con los ensayos clinicos
mediante indicadores.

g) Implantar el sistema de calidad ISO 9001 en losgwos centrales de la UIC.

h) Conocer la satisfaccion de los profesionales samstgporomotores y directores.

i) Implantar un sistema basado en la transparenciafldgl de informacion
relacionada con el ensayo clinico.

J) Impulsar politicas enfocadas en la reinversion ae fondos obtenidos por la
ejecucion de los ensayos clinicos en investiga@niravacion y formacion.

3.4 Herramientas y métodos de evaluacion

La evaluacién del modelo de gestiébn se centra etirnte eficiencia de los nuevos
procedimientos introducidos. La evaluacion compasase basa en el analisis de la
situacion en nuestra Comunidad en pre-post y amsegugar con el resto de CCAA.
Los indicadores que se han medido desde la UlQosasiguientes:

o Ensayos clinicos gestionados: globales, por afios, cgntros, por aéreas

terapéuticas, por fases, por tipo de promotor.
o Tiempo de gestion de los contrato (dias).
o Tiempo de inicio de los ensayos clinicos (dias).
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promotores asistidas, muestras procesadas.

O O 0O

4.- CONTEXTO DEL PROYECTO

Actividad realizada con la coordinacion de los gosavisitas de pacientes y

Estudios clinicos promovidos por investigadorepm® (del SNS-O).
Satisfaccion del modelo de gestidon por parte delasstigadores y promotores.
Satisfaccion del apoyo recibido por parte de legstigadores y promotores.
Certificacion de Calidad 1ISO 9001

A- Desburocratizacion y agilizacion del procedimieto administrativo

Durante el primer afio (2009) se trabajé en defiosr procedimientos y la gestion
administrativa a seguir para autorizar la realimacénsayos clinicos en los centros
sanitarios publicos de nuestra Comunidad del modse eficiente. Este debia ser un
proceso sistematizado, fluido y continuo, aplicabla naturaleza y particularidades de
cada promotor (investigador independiente, industarmacéutica o entidades sin
animo de lucro). Para definir el modelo idoneo iaaahos elmodus operandde los
centros de referencia de otras CCAA que gestioaatras sanitarios equiparables a los
nuestros. En base a dicho analisis identificamestnais carencias y puntos débiles, asi
como nuestras virtudes, para a continuacion estblen procedimiento innovador y
mejorado incluso respecto a los centros naciommlateros, y que nos posicione en un
nivel superior respecto a los mismos.

Identificados los “cuellos de botella”, desde |&Cjunto con la Direccion de la FMS y
mediante consenso con los servicios juridicos dglditamento de Salud, iniciamos la
redaccion de los nuevos procedimientos y critedl®&ctuacion a seguir en materia de
realizacion de proyectos de investigacion clinica les centros dependientes del
Departamento de Salud y sus organismos autonommho® criterios quedaron
establecidos en la Orden Foral 125/2009, de 2%pfgembre, que sustituia la Orden
Foral 27/1997, de 13 de febrero y su posterior freadion OF 510/2001, de 18 de
diciembre. Los nuevos procedimientos entraron gana partir del 1 de enero de 2010.
Ello supuso trabajar “de otra manera”. Los aspecimgdosos se describen en la

siguiente tabla:

Pro-actividad en el inicio de |
negociacion de los contratos
ensayos clinicos.

Se elimina el periodo de espera p
iniciar los contactos con el promot
interesado. Ahora es la propia FMS
gque  proactivamente inicia
comunicacién con el promotor de
ensayo (y no viceversa).

- Optimizacion y reducci6
del tiempo de obtencion ¢
las autorizaciones legales
conformidades.

- Optimizacién del tiempo de

inicio del ensayo.

-

Se realizan los tramites
negociacion de los acuerdos
forma paralela a la evaluaciq
del ensayo por el CEIC.

Mientras el CEIC evalla la pertineng
del ensayo, desde la FMS se nego(
las condiciones de colaboracién cor
promotor, de tal forma que cuando
CEIC aprueba el ensayo el acuerdg
esta cerrado.

- Optimizacion del tiemp
para el inicio del ensayo.

=4
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Simplificacién de lag a) Eliminacién de la necesidad de| - Son los Directores Gerentes
autorizaciones. Autorizacion de la Direccion d de cada centro Ids
Atencion Especializada para ca responsables de autorizar un
ensayo. ensayo mediante su Unifa
b) Eliminacion de la necesidad {( firma.
Autorizacion de la Direccion Genern - Agilizacion de la firma d¢
del Departamento de Salud para c{ los contratos.
ensayo. - Optimizacién del tiempo de
c) Eliminacién de la necesidad { inicio del ensayo.
realizar una Orden Foral para cg
ensayo autorizando la firma d
contrato al Gerente del centro sanit3
y de la FMS.
La FMS realiza un Unic{ Mientras se negocia el acuerdo, la | - Eliminacion de mdultiples

Informe Técnico del ensayo.

elabora y envia a la Gerencia |
centro un informe que incluye I3
caracteristicas técnicas generales
ensayo que se pretende realizar,
condiciones econOmicas asi como
consumo de recursos que Supon€
ejecucion del ensayo. De esta forma
Gerente, en caso de no estar confo
o de condicionar la participacion,
puede poner de manifiesto antes
cerrar el contrato.

informes con distinta]
valoraciones en funcion de
persona que lo realiza.

- Un informe para un mism
estudio aunque se realice
distintos centros del SNS-O
- Conocimiento anticipado d
la Gerencia del ensayo y §
condiciones.

- Optimizaciébn de
recursos y del tiempo.

[oF >
s

v

en

e
LIS

Centralizacion en la FMS
control de todos
necesarios para
cualquier estudio clinico.

requisitd
realiz

d

La FMS verifica que, antes de inici
un ensayo clinico, se dispone de to
las aprobaciones que exige

normativa vigente.

La FMS posee toda
documentacion )
autorizaciones que indica

2]

a

normativa.

B) Simplificacion de la gestion de los contratos. bielo de contrato Unico.

Durante el proceso de negociacion del acuerdo ldéa@cion entre el centro (hospital)
y la entidad promotora (por ejemplo industria factdica), se discuten los aspectos
relacionados con el desarrollo clinico del estugior el equipo investigador
(distribucién de tareas, coordinacion con otrosvisErs médicos, procesamiento de
datos y muestras, etc), asi como los aspectosréeteajuridico y financiero. Son estos
ultimos aspectos los que quedan reflejados enrgtato y que en dltima instancia es
firmado por todas las partes: el promotor, el itigaslor, el centro sanitario y la FMS.

Con el fin de unificar las clausulas de los coonsat evitar la elaboracion de manera
sistematica de un contrato especifico para cadaqiay y ensayo, la FMS junto con los
servicios juridicos del SNS-O, confeccion6 un modtd contrato Unico, aplicable para
todos los ensayos, todos los centros del SNS-Oa qelquier promotor, bien sea la
industria, un investigador independiente o unadedtsin &nimo de lucro.

El contenido del contrato debia ser aceptado ybaplm por todas las partes. Era
especialmente relevante para promotores cuands gstoempresas farmacéuticas con
un gran interés en la propiedad intelectual e itmdlsle los resultados. Con el fin de

aplicar los mismos criterios para todos los promest antes de la entrada en vigor del
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nuevo modelo de contrato, este se consensu6 comafratustria (la patronal espariola
de compafias farmacéuticas, representando a lasmpastantes del pais), y con la
Asociacion Espafiola de Compafiias de Investigadiidic@ (AECIC), que representa a
las compafias dedicadas especificamente a lailjaeién Clinica en Espafia.

Modelo de contrato Unico

N° EudraCT Codigo Fundacion:

La instauracion de un modelo de contrato Uniconseasuado supuso:

- Disponer de un contrato aceptado por todas laggartaplicable para cada
centro sanitario publico de Navarra.

- Un contrato que cumple con la normativa vigentsietotalidad.

- Responde a las expectativas de los promotoresandiadores, y especialmente
con el sector empresarial farmacéutico.

- Todas las partes conocen de antemano el contetadogstipulaciones y
clausulas que se aplicaran para cualquier ensayo.

- El promotor dispone del modelo de forma anticipdda.esta manera que solo
tiene que cumplimentar los campos especificos yretms para cada ensayo
(supone el 10% del contenido).

- Se reducen los tiempos y recursos destinados adacracion. EI 90% de
contenido del contrato ya esta acordado.

- Se optimiza el tiempo para la firma de los consatgor tanto del inicio del
ensayo.

C) La FMS como vehiculo de promocion, soporte y fditacion de la investigacion

Se constituye la Unidad de Investigacion ClinicdC)Ude la Fundacion como la
“ventanilla Gnica” dénde acudir para realizar quér proyecto de investigacion
clinica en los centros sanitarios publicos de NavaBu finalidad es impulsar y
dinamizar esta actividad con todos los agentesidcagids, tanto en las distintas
organizaciones sanitarias, investigadores, gestoass como con la industria
farmacéutica y otras organizaciones del sector.

La UIC tiene como misidn coordinar y dirigir la ilaptacion del nuevo modelo de
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gestion de la investigacion clinica de manera efitei, asi como la difusion a todos los
interesados.

Ademas la UIC pretende dar respuesta a promotoiegestigadores en relacion a las
necesidades técnicas, administrativas, logistickegales para llevar a cabo ensayos
clinicos. Entre sus funciones especificas figuran:

Intermediacion entre el promotor, investigador gtoe

Intermediacion entre investigador y CEIC.

Coordinacion entre los Servicios médicos implicados

Gestion de los contratos. Optimizacion de los tiesnp

Gestion econodmica de los acuerdos. Compensacjiersdnal implicado.
Asesoramiento técnico de protocolos clinicos.

Asesoramiento metodoldgico (canalizado a travda tmidad de Metodologia).
Asesoramiento normativo y legal.

Oferta de personal de técnico especializado anksstigadores para el 6ptimo
desarrollo de los ensayos en el centro.

N SANENE NE N N NE NEN

D) Creacion de la aplicacion Web de Estudios Clinds como herramienta de
gestion integral y seguimiento del estado de lossayos.

Se disefid una herramienta informética a medidaimpegrara todas las actividades

relacionadas con los ensayos clinicos, desde kgesdministrativa hasta la gestion

clinica; que fuera accesible y alimentada on-lig tpdas las partes implicadas

(investigadores y personal clinico, administratjv@irectores de los centros), y

organizada por perfiles de acceso. Entre sus adiéid destacan:

- La gestidon administrativa: estado de los estud@s tfamite, ensayo iniciado,
finalizado, suspendido...) asi como el estado daulé&srizaciones.

- Gestion de los datos clinicos: participantes, fecda inicio, procedimientos
médicos aplicados.

- Gestion econdmica: facturaciones y pagos relacmsadn el ensayo.

- Indicadores de tiempos: control de las gestiones feohas y contadores
automatizados.

- Indicadores de actividad: visitas de pacientes;ggamiento de muestras, visitas de
monitorizacion del promotor.

- Programacion de actividades y tareas mediantestensa de agendas.

- Acceso a la documentacion clinica (protocolo ctiniboja de informacion al
paciente, contrato firmado...).

- Explotaciéon de toda la informacion mediante infosraemedida: por investigadores
participantes, por promotores, facturaciones pdnds, medicamentos dispensados,
visitas realizadas, etc.

https://aplicaciones.fundanet.es/FMServet/Estudiogols/Identificacion/ldentificacionFrw.aspx?Retumr%2fFM
Servet%2fEstudiosClinicos%2fBienvenidaFRW.aspx

11
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Adicionalmente, gracias a la continua informacide gfrece la herramienta, permite al

personal de la UIC la capacidad intervenir en dgsi@nsayos en los que no se cumplan
los objetivos fijados al inicio del estudio y antds que este finalice, para tratar de
resolver o revertir la situacién. De esta manenaakza una labor activa para satisfacer
todos los aspectos acordados en el contrato.

E) Establecer métodos de control de la actividad aetizada con los ensayos clinicos
mediante indicadores.

Hasta el afio 2009, las funciones de la FMS relacias con la investigacion clinica se
centraban esencialmente en la gestion economitmes asayos clinicos. Se desconocia
cualquier tipo de actividad (clinica o administra)i que se llevaba a cabo en los
centros. Con la implantacion de la aplicacion Web Ektudios Clinicos, nos ha
permitido registrar todas las actividades queeal a cabo en los centros. En base a
este registro a dia de hoy estamos en condicioresvalorar cualitativa y
cuantitativamente la labor que se realiza alredé@olios ensayos. Se han definido los
siguientes indicadores:
- Numero de ensayos tramitados: por centro, por cervinédico, por
investigador, por promotor.
- Numero de ensayos abiertos, cerrados, finalizalspendidos, cancelados.
- Numero de pacientes reclutados. Tasas de recluttonie
- Actividades clinicas realizadas por paciente deyms
- Muestras procesadas por ensayo.
- Visitas médicas y visitas del promotor atendidas.
- Indicadores del tiempo (dias) del proceso admatisty para el inicio de un
ensayo, tiempo para incluir un sujeto, tiemposeafign del contrato.

Adicionalmente, la aplicacion Web ha permitido a HMS realizar una gestion

econdmica mas eficiente. Se dispone de informasidfitiente relacionada con la

actividad clinica de la mayoria de los ensayos specalizan. En estos momentos la
FMS puede por un lado, corroborar si los concepumgitados a facturar por el

promotor coinciden con la actividad real realizaggpor otro lado, la FMS puede

facturar al promotor de manera proactiva cuandmitcsidere.

F) Implantacion del sistema de calidad ISO 9001 dns procesos de la UIC

La politica de calidad de la FMS pretende satisféa® expectativas y requisitos de
nuestros clientes mediante un Sistema de Gesti@n faeilite la Investigacion e
Innovacion efectiva en los servicios publicos dadde Navarra. Todo ello a través de
la cultura de calidad y satisfaccion por el trab@agn hecho y asignando los recursos de
una manera eficiente.

Entre los objetivos del Plan General de CalidathdeMS figura la certificacion de las
areas centrales de la UIC conforme a la Norma IS8Tl 9Estas areas centrales son:

- Gestion administrativa de los estudios clinicos.

- Control financiero de los estudios.

- Apoyo en el desarrollo del estudio.

- Coordinacion del estudio.

- Obtencion, procesado y almacenamiento de muestras.
- Almacenaje de la documentacion.

12
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G) La satisfaccion de las partes implicadas que redde en un beneficio para los
usuarios.

Conocer el grado de satisfaccion del nuevo modelgeastion de ensayos clinicos asi
como las herramientas de apoyo y fomento de lastigaeion clinica impulsadas es un
objetivo primordial para la FMS. Entendemos queéesesario conocer la satisfaccion
de nuestros clientes de forma periddica como poodesnejora continua.

La metodologia empleada ha sido mediante encudstasatisfaccion. Las primeras
fueron elaboradas durante el primer semestre d2 g0dirigidas a investigadores y
promotores de los ensayos clinicos. Las encuestasakzaran anualmente.

En la medida en que consigamos transmitir un nikelsatisfaccion adecuado, mas
propicio sera el entorno para llevar a cabo ensajimscos que respondan a los
problemas de salud de nuestra poblacion.

H) Transparencia en el flujo de informacion relacimada con el ensayo clinico.

La entrada en vigor OF 125/2009 ha propiciado laacidn de un escenario
transparente, en el que aflora y se pone en comdiondel sistema sanitario toda la
actividad de investigacion clinica que se realmaa que este a su vez la favorezca y la
fomente.

Al mismo tiempo se establece un modelo definidodasribucion de los fondos
derivados de la realizacion de ensayos, que resiae el investigador y su grupo (60-
65%), al centro sanitario (20%) y a la FMS (15%)

I) Implantar politicas de reinversion de los fondosobtenidos por la ejecucion de los
ensayos clinicos en investigacion, innovacion y foacion.

En ocasiones, y especialmente cuando el promotaundensayo es una compafia
farmacéutica, se establece una compensacion ecoa@ur la realizacién de dicho
estudio. Tal como se ha sefalado en el apartadwi@mtla mayor parte de esta
compensacion recae sobre el investigador y su grapn menor medida sobre el
centro sanitario y la FMS.

Desde la FMS, se ha insistido en la oportunidaidogeeficio que supone la reinversion
de los fondos obtenidos por la ejecucion del ensayel propio grupo investigador,
especialmente en investigacion, innovacion y forgrade propio grupo, capacitandolo
para llevar a cabo mas estudios clinicos y otroggmtos de investigacion.

De igual manera, también se han elaborado progrparasque el centro reinvierta los
fondos que recibe. Estos programas se traduceyuelasdirigidas fundamentalmente a
al perfeccionamiento y formacion de sus profesiEmabDe esta manera, sin realizar
ninguna inversion econdmica adicional, el centredeuponer a disposicién de la
poblacion profesionales mejor preparados y capiusta

13
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RECURSOS ECONOMICOS EMPLEADOS

Actualmente la UIC cuenta con un coordinador denliaad, una administrativa y una
coordinadora de ensayos. Ademas existen otrasrdlinadoras de ensayos ubicadas y
desempeiando su labor de manera exclusiva en Ingcise de Oncologia y
Hematologia. EI mantenimiento de todo el persoralha supuesto ningln coste
afadido para la FMS ni para el Departamento dedSd&hurante los tres afios de
existencia de la UIC, el personal se ha financiadliante fondos provenientes de
Farmaindustria, del Fondo Social Europeo y de lopips recursos generados por la
realizacién de los ensayos clinicos.

Por tanto la inversion para la implantacion delvaugistema de gestion de los ensayos
no ha supuesto un coste econémico afadido, siras lu@ trabajo y dedicacion de los
profesionales de la unidad.

Se ha hecho, y se continta haciendo, un gran esfeerla difusion del nuevo modelo a
todos los profesionales implicados. Esta laboteasdla a cabo por los propios técnicos
de la FMS por lo que tampoco ha supuesto un césidico.

El desarrollo a medida de la aplicacion Web dei@estle Estudios Clinicos, fue
realizado por una empresa especializada (Semigragmbién financiado con fondos
procedentes de Farmaindustria. Como resultado dstnouproyecto, al asesoramiento
continuo en el contenido e imagen de la aplicagiarias horas de dedicacion en la fase
de pre y post-produccion, en estos momentos comstacom una herramienta
excepcional. Tanto es asi, que la empresa desalocdl ha aprovechado el producto
innovador para abrir una nueva linea de negocitiuaimente lo esta ofreciendo a otras
entidades de la misma naturaleza que la FMS, &drque se encuentran algunos de
los centros sanitarios de referencia nacionales.

5.- PROCESO DE IMPLEMENTACION

12 Fase. Desarrollo de las bases tedricas del mregedimiento.

22 Fase. Difusiéon del nuevo sistema de gestion.

32 Fase. Desarrollo de la aplicacion Web de Essudimicos.

42 Fase. Instruccion y adaptacion de todo el patsttnico a la metodologia de
trabajo.

52 Fase. Evaluacion de los resultados preliminares.

62 Fase. Certificacion con la normativa de caliki@ 9001.

Aunque el proceso de implementacion se describefgs®s, este fue un proceso
continuo y flexible, en el que algunas de las fagesolaparon en el tiempo.

1° Fase. Desarrollo de las bases tedricas del nugrocedimiento.

La UIC junto con la Direccion de la FMS inicia et¢gérrollo de las bases del nuevo
procedimiento a seguir para la realizacion de @studlinicos en los centros

dependientes del Departamento de Salud. Se mamtren@iones periddicas con los
responsables y técnicos de los Servicios JuridimsServicio Navarro de Salud-

Osasunbidea y del Departamento de Salud, concretaachormas y criterios a seguir
asi como las funciones y responsabilidades de pada (Departamento de Salud,
Gerencia de los centros sanitarios y Fundacion)s lppocedimientos quedan
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posteriormente reflejados en la Orden Foral 25/2@(9 29 de septiembre, de la
Consejera de Salud.

22 Fase. Difusion del nuevo sistema de gestion.

Tras hacerse publica la Orden Foral, la UIC intgiaperiodo de difusion activa de los
nuevos procedimientos. A lo largo de seis mesegpregraman diversos actos y
reuniones con la Direccion del SNS-O, Gerentesadehlospitales, Comisiones de
Investigacion de los hospitales, Comité Etico deestigacién Clinica, Servicios
Médicos y los Grupos de investigacion. Entendemas € proceso de difusion es
continuo y sin fecha de finalizacién, si bien hdg dste proceso no se realiza de forma
programada ni con la misma intensidad que reqalridicio.

32 Fase. Desarrollo de la aplicacion Web de Estudiclinicos.

Tras definir nuestra idea y plasmar por escritoasodas funcionalidades de la
herramienta que necesitamos para la gestion intelgralos estudios clinicos, lo
comunicamos a dos empresas especializadas enaetaesde software y aplicaciones
Web. Tras un proceso de negociacion, se eligemfaesa Semicrol para el desarrollo.

4° Fase. Instruccion y adaptacion de todo el persahtécnico a la metodologia de
trabajo.

El coordinador de la UIC junto con la Direccion ldeFMS emprende un proceso de
instruccién y formacién intensiva, de 3 meses deadn, para preparar a todo el
personal con suficiente antelacion la entrada garvie los nuevos procedimientos (el
1 de enero de 2010). Al mismo tiempo se forma edgel de la UIC y de Contabilidad
de la FMS en el manejo de la nueva herramientanrétca.

52 Fase. Evaluacion de los resultados preliminares.

Durante el primer afio se dedican grandes esfuerztes adaptacion al nuevo sistema y

metodologia de trabajo de todo el personal. Tmd Zoprimeros meses de su entrada en
vigor se evallan los primeros resultados. Entoraada la reciente implantacion, parte

de los indicadores planteados aun no son concleyeNb obstante, obtenemos indicios

positivos de la eficiencia del sistema y que paste@rente se confirman.

62 Fase. Certificacién con la normativa de calidat50 9001.

La dltima iniciativa emprendida por la FMS es laegitacion de la UIC conforme a los

requisitos de calidad requeridos para la ISO 9@irante el 2011, una consultoria

externa nos asesora para desarrollo de los magdas peocesos centrales de la unidad.
Supone una tarea relativamente sencilla dado qserdgientes procedimientos

implantados estan correctamente definidos y prditazins desde el principio. En mayo

de 2012 se realiza una auditoria interna y en jlanexterna.

6.- RESULTADOS
Todas las acciones emprendidas alrededor del mdédedestion de los ensayos clinicos
se focalizaron en proyectar para Navarra un esecenaractivo para realizar

investigaciéon clinica, bien sea promovida por caiigs farmacéuticas o bien como
iniciativas propias de nuestros profesionales sao4.
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La principal fuente de informacion ha sido la exgpboon de los datos contenidos en la
aplicaciéon Web de Estudios Clinicos. Esta baseatlesces constantemente alimentada
por los técnicos de la UIC y por personal investayade los centros sanitarios.

A) Gestion administrativa de los ensayos clinicos

La evaluacion de los resultados relacionados cogelstion administrativa de los
ensayos se ha centrado, en gran medida, en conmeastros indicadores de eficiencia
en relacion con el resto de centros espafoles.diarse han comparado nuestros datos
con los facilitados en el dltimo informe del Proyge8EST, de 26 de enero de 2012.
Dicho informe se elabora semestralmente desde H®afBima Espafola de
Medicamentos Innovadore&t{p://www.medicamentos-innovadores.Qrdél proyecto
BEST es un proyecto estratégico impulsado por mucdo de la industria farmacéutica
espafiola que pretende integrar a todos los agenfdikados, tanto publicos como
privados, para crear una plataforma de excelenciaingestigacion clinica de
medicamentos en Espafa. Parte de una iniciaticedt@ en 2006 para dar respuesta a
la progresiva pérdida de competitividad de Espafisuy centros sanitarios como
referentes internacionales en investigacion cliniga el posterior efecto de
desplazamiento de esta investigacion hacia otresegadebido en gran medida, a la
lenta y excesiva burocracia y carga administrgiesa llevar a cabo ensayos.

El siguiente gréfico ilustra los indicadores demi® (dias) de las etapas del contrato,
requisito previo para poner en marcha un ensayucali Se compara la mediana de
tiempos entre los centros sanitarios publicos deaMa (N=4) y la mediana de los

centros nacionales (N= 685).

FMS

BEST

FMS

BEST

FMS

BEST

112
FMS Thicio Gestidn al contrato
BEST 93,
|

0 20 40 60 80 100 120 140 160

El tiempo transcurrido desde que el promotor eatdlegdocumentacion al CEIC para
que el ensayo sea evaluado hasta la firma delatonéntre todas las partesnfio
CEIC al contraty es un indicador de eficiencia en la gestion axbpty empleado
ampliamente por gestores de investigacion cliriiceel grafico se observa que la FMS
y los centros sanitarios que gestiona son altameornepetitivos en este ambito en
relaciéon con los demas centros espafioles (112/did45 dias). Esto significa que para
poner en marcha un ensayo clinico en un centrées@npublico de Navarra se tarda 33
dias menos que en el global de centros de EspaitataRto, gracias al nuevo
procedimiento de gestion de los ensayos, los cestrnitarios publicos de Navarra se
posicionan en un escenario atractivo para prome&xeernos.
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Esta diferencia de mas de un mes se consigue pdegge la UIC se inicia la gestion
del contrato en el mismo dia en que este es ediveglaCEIC de NavarreEftrada
CEIC a inicio del contrato: 0 dias mientras que en los demas centros existe una
demora de 51 dias. De este modo podemos afirmanggstra gestion se realiza en
paralelo con el CEIC, es decir, mientras el CEl@l@, en la UIC se aprovecha este
periodo de tiempo para acordar los términos delkboracion (el contrato).

No obstante, se observa que nuestro proceso dérgdst contrato propiamenticio
gestion al contrath) es mas lento que en el resto de centros (93frdisie a 112 dias).
Esto significa que aln tenemos un margen considecemejora trabajando para que
estos tiempos se vayan reduciendo con la progresi@ptacion del personal al nuevo
sistema. Por otro lado, otra de las razones deddst@ncia la atribuimos al hecho de
que muchos de los centros que participan en enssyodradicionalmente centros
referencia nacionales y se concentran en las miamas geograficas que las sedes de
los promotores (Barcelona y Madrid), siendo en<ss#sos la logistica mas directa y
sencilla.

El conceptoEnvio CEIC al dictameiace referencia al tiempo que tarda el CEIC en
emitir el dictamen (favorable o desfavorable) eaaién a un ensayo. Comprende el
periodo desde que recibe la documentacion por pdetepromotor hasta que la
resolucion. El CEIC es un organismo ajeno a la FEISCEIC de Navarra depende del
Departamento de Salud. El tiempo de aprobacionsI€EICs en Espafia esta regulado
por el RD 223/2004 de ensayos clinicos, y estalijaeesea de 60 dias.

B) Actividad en los centros sanitarios relacionadaon de ensayos clinicos
Gran parte de la actividad realizada en los cestnagarios descrita en este apartado no
estaria disponible sin la centralizacién y coordida de la investigacion clinica en la
FMS.

Grafico 1: Evolucién de los EECC gestionados 2004321
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Durante los ultimos tres afios la presencia de essalnicos en nuestros centros
sanitarios ha experimentado un crecimiento expaakritn el grafico 1 se representa la
evolucion en el nimero de ensayos gestionados EN& durante los ultimos 8 afios.
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Se observa que la media de ensayos anuales estegide 2004 a 2008 fue de 26.
Desde la creacion de UIC (en el 2009) y tras eluisgp y dinamizacion de esta
actividad con todos los agentes implicados (organimes sanitarias, investigadores,
gestores, industria farmacéutica y otras orgaror&s del sector) la presencia de
investigacion clinica se ha incrementado hasta4i®sensayos anuales de media,
suponiendo en términos absolutos, un aumento @él 77

Grafico 2: Distribucion de los EECC 2010-2011 porentros
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La distribucion de los ensayos por centros se septa en el grafico 2.
Tradicionalmente el Complejo Hospitalario de NaaalfA” (antiguo Hospital de
Navarra) ha sido el centro mas activo, fundameraaten por ser de referencia en
enfermedades oncoldgicas. La mayoria de ensayamnsentran en el CHN “A” con el
76%, seguido del “B” con el 22%. Los hospitales aorales Hospital Reina Sofia de

Tudela y el Hospital Garcia Orcoyen de Estella ([d&da uno) realizan ensayos de
forma eventual.

Grafico 3. Distribucion por areas terapéuticas
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************************** m 2011
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En el grafico 3 se representa la distribucion de démsayos realizados por areas
terapéuticas. Destaca que la mayoria de ensayamnsentran en el area de Oncologia
(30) y Hematologia (26). Una de las principalesongs es por la naturaleza de las
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enfermedades que tratan. En muchas ocasionesdemep habituales de tratamiento a
las que se someten los pacientes con enfermedaeshematoldgicas se agotan,
siendo el ensayo clinico con un medicamento innmvada alternativa y oportunidad

adicional.

Por otro lado, se observa que durante el 2011 segestionado ensayos clinicos en
areas sin presencia con anterioridad, como son afpdpigestivo, Enfermedades
Infecciosas, Neurologia o Radioterapia. La irrupdil® estas areas como novedad en
2011 responde, en parte, a la labor de la UIC emefvar la presencia en ensayos
clinicos en especialidades singulares con un piaterrecimiento.

Grafico 4. Participacion por fases del ensayo cliod
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Evaluando los resultados de los ensayos clinicosfgses en el periodo 2010-2011
(grafico 4) se observa que la mayor parte de l&stigacion clinica se centra en
ensayos de fase Il (40%) y fase Il (49%). Estas & fases experimentales que
permiten incluir un gran namero de enfermos y smgiae ya se dispone, en la mayoria
de casos, de informacion preliminar sobre la efécgcla seguridad del tratamiento
innovador

La distribucion por tipo de promotor del periodol@e2011 se refleja en la tabla
siguiente:

Comercial No comercial

% EECC 64,5% 35,5%
Mediana aport./sujeto (€) 5.666 € 700 €
N° Promotores 34 20

La mayoria de EECC gestionados (64,5%) son promevig financiados por la
industria farmacéutica, con una aportacion medidea5.666 Euros por paciente
incluido en el ensayo. Este es el sector induggual més invierte en 1+D+i de nuestro
pais, con 1.024 M de Euros en el 2010. De estgs]aaitad (460 M Euros) revierten
en |+D extramuros, es decir, invertidos en censastarios del pais para llevar a la
clinica sus nuevas moléculas y productos farmam#sution el fin de probar su eficacia
y seguridad.

Por tanto atraer al sector farmacéutico, selecomacon conocimiento Yy
responsabilidad aquellos estudios clinicos que tapowalor afadido y puedan
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beneficiar a nuestra poblacion, supone tambiénalteanativa para obtener beneficios
tanto clinicos como econdmicos a corto plazo.

Se han establecido acuerdos de colaboracion caigoentes promotores comerciales:
Menarini Diagnosticos, Adknoma Health Research,-Allello, Aoi Pharmaceuticals
Inc, Astellas Pharma S.A., Astrazeneca Farmacé@ean, S.A., Bioalliance Pharma,
Biogen Idec lberia, S.L., Boehringer Ingelheim H&paS.A., Bristol Myers Squibb,
Celgene, S.L., Clavis Pharma, Daiichi Sankyo PharBevelopment, Diater
Laboratorio Diagnoético y Aplicaciones Terapeutic&A., Genentech Inc, Gilead
Sciences International Ltd, Glaxosmithkline, S.AGrunenthal Pharma S.A.
Laboratorios Leti, S.L., Laboratorios Reig JofréAS.Lilly S.A., Molmed, Novartis
Farmaceutica, S.A., Oncolytics Biotech Inc., PfiEspana, Praxis Pharmaceutical
S.A., Roche Farma, S.A., Sanofi Aventis, S.A., Be&enetics Inc, Sirtex Technology
Pty Ltd.

Por otro lado 35,5% de los EECC gestionados pobJli@ son promovidos por
investigadores independientes, sociedades ciagjfitundaciones de investigacion,
grupos cooperativos u otras entidades y asociagisineanimo de lucro. Habitualmente
estos ensayos no responden a intereses comercialeampoco hay un retorno
econdmico importante por su realizacion. Estanfidides para responder a necesidades
clinicas habituales. Por tanto, el mayor bene&s@| que recibe el propio paciente con
tratamiento innovador que ofrecen.

Entre las colaboraciones con los promotores no mmates figuran: EORTC,
Fundacion Hospital de Madrid, Fundacion Médica paravestigacion y Desarrollo en
el Area Cardiovascular (FIC), Fundacion SEIMC-GES|Brupo de Tratamiento de
los Tumores Digestivos (TTD), Grupo Espafiol de $tigacion en Cancer de Ovario
(GEICO), Grupo Espafiol De Linfomas y de TrasplardesMédula Osea, Grupo
Espafiol de Oncologia Genitourinaria (SOGUG), Grigspainol Multidisciplinar en
Céancer Digestivo (GEMCAD), Grupo Espafiol de Trasigddematopoyético y Terapia
Celular (GETH), Grupo Espafiol de Tratamiento de dwgm de Cabeza y Cuello
(TTCC), Fundacion PETHEMA, Instituto Cientifico yednoldgico de Navarra, S.A.
(ICT), Instituto de Investigacion Sanitaria La Bmciedad Espafiola de Hematologia y
Oncologia Pediatrica.

C) Indicadores de la actividad desarrollada en losentros

La FMS dispone de personal técnico especializagoogordina la realizacion de los
EECC desde los propios centros sanitarios. Su latmsiste en dar soporte logistico y
operativo al investigador para facilitar el desiordel ensayo, que la obtencion de los
datos clinicos y su registro se haga de maneraatarty que el estudio se realice
respondiendo a todos los requisitos definidos gmabcolo clinico.

Desde 2011, la actividad del coordinador del ensayregistra en la aplicacion web de
Estudios Clinicos de la FMS. Los resultados seeggtan en la siguiente tabla.

Visitas de Visitas de

N° estudios N° pacientes Muestras . Actividades
. N pacientes promotores
coordinados implicados procesadas ; X Totales
atendidas atendidas
74 228 299 1.102 284 1.685
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Actualmente son seis los coordinadores de ensayts FIMS. Realizan su labor dentro
de los grupos de investigacién clinica mas activé&stos se concentran
fundamentalmente en el Complejo Hospitalario dedxiav

D) Estudios clinicos propios

La UIC ha dedicado parte de sus esfuerzos en famenorientar la realizacion de

estudios clinicos propios. Estos son estudios ogutemqden dar respuesta a las
incertidumbres diarias que se plantean nuestrofegomales del sistema publico de
salud durante su préctica clinica diaria.

Desde la UIC se ofrecen las herramientas para grd&mpdo de una hipétesis, esta se
corrobore mediante el estudio clinico. La UIC seplioa en el asesoramiento y
orientacion en el protocolo clinico, aspectos étigaetodoldgicos (desde la Unidad de
Metodologia). Ademas, gestiona los aspectos regidai tramitaciones
administrativas, coordinaciéon logistica, asi como la captacién de financiacion
externa.

Durante el periodo 2010-2011 se ha orientado y rgiga@lo en estudios clinicos
propios de las siguientes las éareas: Urologia, IOg@ Radioterapica, Oncologia
Médica, Hematologia y Hemoterapia, Utilizacion deeditamentos, Anestesia y
Reanimacion, Aparato Digestivo.

E) Certificacion ISO

En diciembre de 2011 completamos el mapa de preaista UIC para la obtencion de
la certificacion 1ISO 9001 como objetivo del Plam@&el de Calidad de la FMS. Se ha
implantado para todos los procesos nucleares:

1.-. Gestion administrativa del estudio y negodadael contrato (PE-INV-01)
2.- Apoyo al desarrollo del estudio (PE-INV-02)

3.- Almacenamiento y procesamiento de muestrasditas (PE-INV-03)

4.- Control financiero de los estudios (PE-INV-04)

5.- Coordinacion del estudio (PE-INV-05)

6.- Aimacenamiento de la documentacién (PE-INV-06)

Cada procedimiento tiene asociado sus indicadores mps permiten medir la
efectividad de nuestras acciones y la evoluciola @etividad.

En mayo de 2012 se hizo la auditoria interna yuaiojla externa. En el informe de esta
ultima no se ha detectado ninguna “No Conformiddsfi. estos momentos estamos
pendientes de recibir oficialmente la certificagiqune prevemos que sea durante el mes
de julio.

A continuacion se representa, a modo de ejemplaroekeso de “Gestion administrativa
del estudio y negociacion del contrato (PE-INV-01)”
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F) Politica de reinversién de los fondos obtenidgsor la ejecucién de los ensayos
clinicos.

La FMS potencia estrategias para una adecuadzagtdn de los recursos que faciliten
la sostenibilidad de la estructura. Se hace edpeaigapié en concienciar a los
investigadores y directores en la importancia yesglad de reinvertir los ingresos
obtenidos por los estudios clinicos en investigadignovacion y formacion.

En este sentido, los grupos que mas estudios adiniealizan (Oncologia y

Hematologia) reinvierten parte los fondos que wmtiben recursos humanos:
coordinadores de ensayos. Gracias a la labor deotwslinadores, estos grupos pueden
seguir progresando y ampliando la cartera de essgy® realizan.

Por otro lado, durante el periodo 2010-2011, pdetdos ingresos generados por los
ensayos, se han invertido en los propios gruposndestigacion para financiarse
estudios clinicos propios. Entre los conceptos nfiros figuran los costes de
evaluacion de los estudios por los CEICs, tasadg®oautorizaciones de la AEMPS,
obtencion de pdlizas de seguros, gestion y cocardinade ensayos clinicos
multicéntricos.

Recientemente y por primera vez, se ha acordadoladbirecciéon del Complejo
Hospitalario de Navarra, destinar la partida dddoslos que recibe de los ensayos en la
capacitacion de sus profesionales. Para ello seelsdnorado dos grandes programas
con una periodicidad anual. Estos programas censes la concesion de ayudas para
la formacion y progreso profesional de sus empleado
(http://www.navarra.es/home_es/Temas/Portal+de+latifrofesionales/Investigacio
n/Fundacion+Miguel+Servet/

1.- Programa Post-Formacion Sanitaria EspecializAgadas para la contratacién de
Investigadores tras la finalizacion del periodd-demacion Sanitaria Especializada
Este es un programa de dos afios de duracién yddirggfuturos especialistas que estan
en el dltimo afio de formacion o recién terminad@n& por objeto la concesion,
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mediante convocatoria competitiva, de 1 contratovdestigador para incorporarse a un

grupo de investigacion del Complejo Hospitalarid\@warra con el fin de:

- Desarrollar un proyecto de investigacion biomédma relevancia clinica.

- Fomentar el desarrollo de capacidades de invegiigade quienes hayan
completado su formacién como especialistas.

- Dar la oportunidad al candidato de iniciar la cariavestigadora.

Durante un minimo de 6 meses y hasta un maxim@deekes, el candidato realiza su
proyecto de investigacion en un centro de invesitgaexterno (nacional o extranjero),
para a continuacion reincorporarse al CHN hast2 &aSos.

2.- Ayudas a la movilidad para importacion de téasj tecnologias y/o procedimientos
innovadores.

Esta convocatoria tiene por objeto favorecer e niticar la movilidad de los
profesionales del Complejo Hospitalario de Navaroem experiencia y trayectoria
profesional para realizar estancias en institu@oraeionales o extranjeras de prestigio,
para el aprendizaje o perfeccionamiento de téchteasologias o procedimientos en
investigacién, desarrollo e innovacién tecnoldgieh campo de la biomedicina y que
sean de interés para el Complejo Hospitalario dealMa. La duracion de la estancia en
el centro externo va desde 3 meses hasta un maédBafios.

Esta convocatoria es similar a la Bolsa de Amphiacle Estudios (BAE) del Instituto
de Salud Carlos Il de caracter nacional.

G) Satisfaccién de los profesionales sanitarios ygmotores.

Las primeras encuestas fueron elaboradas duraptéredr semestre de 2012. Estaban
dirigidas a investigadores y promotores de los ymssaclinicos. Se envio a 57
investigadores del SNS-O y a 73 promotores. Sesdéisitd que valoraran de 0 a 5
puntos los aspectos relacionados con la gestioad@vestigacion clinica y los
servicios de apoyo recibidos. Las preguntas setadapa la naturaleza del cliente. Se
solicité su opinidn en relacion a la gestion dehtcato, el soporte recibido para la
ejecucion del estudio, la labor del coordinadored#lidio y una valoracion global.

- La pregunta referente a lgestion del contrato” nos permite conocer la
satisfaccion de los investigadores con el nuevccqaliniento de gestion
administrativa de los estudios clinicos.

- En relacion al'soporte recibido para el desarrollo de los estud& responde
en qué medida hemos cubierto las necesidades ralesocontribuyendo a la
ejecucion de los estudios clinicos.

- La pregunta relacionada con ‘leoordinacién de los estudios’nos permite
obtener una idea aproximada de la satisfaccionsimVestigadores con la labor
realizada por este personal.

Los resultados se presentan a continuacion:
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Satisfaccion de los investigadores
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Satisfaccion de los promotores
Se le solicitd que valorasen aspectos mas concrefasionados con la gestion
administrativa.

TSN

En general los resultados de la satisfaccion dstrageclientes son muy aceptables.
Practicamente todos los aspectos se valoraronmuima de 4 puntos, por tanto, nos
invita a seguir en la misma linea de trabajo.

7.- INNOVACION Y ADAPTABILIDAD

Tal como se ha sefialado anteriormente, la Fundadigoel Servet es la entidad a
través de la cual el Departamento de Salud implalsavestigacion biomédica del
sistema sanitario publico de la Comunidad ForaNdegarra. Entre los centros que le
competen figuran el Complejo Hospitalario de Nawael Hospital Reina Sofia de
Tudela, el Hospital Garcia Orcoyen de Estella yd@scentros de Atencidén Primaria.
Esto nos da una idea del alcance e innovacion upens el desarrollo de este sistema
de gestion de la investigacion clinica, pues ereeltorio nacional hay 685 centros
sanitarios que han contribuido en la ejecucion dg/grtos de investigacion clinica
durante el 2011.
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La propuesta del sistema de gestion elaborada gpdtuhdacion Miguel Servet es
pionera en una entidad publica en relacion al rdstdundaciones e institutos de la
misma naturaleza del territorio nacional. Se hasgmtado un proyecto innovador,
disefiado para atender los requerimientos que hdeela gestion en investigacion
clinica un modelo de maxima eficiencia.

El éxito del sistema se basa en la conjuncidnetedstrategias:

1. La consecucion de un entorno regulatorio que parexplotar todo el potencial
del proceso, eliminando barreras, permitiendo aie gea fluido y continuo, y
sin desatender ningun elemento de control.

2. EI empleo de las nuevas tecnologias e introducai@n indicadores y
controladores (tiempos, autorizaciones) como agestedurante todo el proceso.

3. La sincronizacion entre todo el personal partidpeproceso. El seguimiento
por las partes implicadas se realiza de una maeeilla, 4gil y comoda (via
Web), siendo la fuente de informacion Unica y caortigbe por todos.

Este sistema ha sido posible gracias a la comgmesimplicacion de todos los agentes
en la necesidad de potenciar e impulsar iniciafpzaa fomentar la investigacion clinica
de nuestros centros. Todo ello no hubiera sido bfssin la implicacion del
Departamento de Salud, los Directores de los haispit los investigadores y la
Direccion de la Fundacion Miguel Servet.

Recientemente nuestro modelo ha sido adaptadegraato como modelo de gestion de
la investigacion clinica en el Instituto Vasco dedstigacion Sanitaria. Por otro lado,
otras fundaciones e institutos de investigacioaldanos de los centros mas ilustres del
pais (Hospital Sant Pau, Hospital Marqués de Vilde&lospital Arnau de Vilanova)
han instaurado la herramienta de gestion integraEstudios Clinicos que disefiamos
inicialmente para la FMS.

La competitividad de nuestro pais en el &mbito @enkvestigacién clinica y su
reencuentro como referente internacional dependegran medida, de la labor y
dedicacion de cada una de las entidades y centgestionan dicha investigacion.
Entendemos que iniciativas como la que hemos psbdpuearcan el camino correcto a
seqguir.
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