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El ensayo clinico controlado (ECC)

Ensayos Clinicos Controlados

Es un estudio prospectivo que intenta comparar €l efectoy e vaor de
una o mas intervenciones, versus un control, en seres humanos con una
condicién médica

Diferentes grupos han propuesto que en la préctica médica diaria se
empleen s6lo los medicamentos y procedi mientos que hayan
demostrado mayor eficaciay eficiencia sobre la salud de la poblacion.
En la practica médica actual un ensayo clinico aleatorio controlado de
una terapéutica contra otra es la norma aceptada por lacual sejuzgala
utilidad de un tratamiento.

L os estudios experimental es sobre individuos constituyen, en la
investigacién médica, el punto de encuentro de la epidemiologia clasica
y laepidemiologiaclinica.

Ventajasy Desventajas

Los ensayos clinicos controlados a igual que otros disefios de
investigacién analiticos cuentan con ventajas y desventgjas las que se
enumeran a continuacion.

Ventajas de los ensayos clinicos controlados:

1. Son experimentos controlados:. El investigador disefiaun
protocolo de investigacién en el que define mecanismos de
control que operarén antesy durante el desarrollo de lafase
experimental con el objeto de cautelar la seguridad del sujeto de
experimentacion.

2. Son estudios prospectivos: Su gecucion ocurre alo largo de un
periodo de tiempo definido por €l investigador quién participa
desde el comienzo, manipulando la variable independiente, hasta
e final del experimento, analizando la ocurrenciade lavariable
dependiente.

3. Rigor paraestablecer causa: El ensayo clinico controlado es €l
Unico disefio de investigacion capaz de comprobar hipotesis
causales.

4. Prueba de efectividad, eficaciay equivalencia: El disefio
experimental permite caracterizar la naturaleza profilécticao
terapéutica de diferentes intervenciones médicas.

5. Examina efectos adversos: El desarrollo de un estudio
experimental permite conocer y cuantificar la aparicién de
efectos colaterales indeseados a consecuencia de la intervencion
en estudio.

Desventajas de los ensayos clinicos controlados:

1. Complegjidad: La posibilidad de manipular lavariable
independiente, determinar causalidad y experimentar en seres
humanos, confiere alos ensayos clinicos un ato grado de
complgjidad.

2. Costo: La naturaleza de los estudios clinicos experimentales
exige € uso de productos biol 6gicos, farmacol 6gicos o
procedimientos terapéuticos y de control y monitoreo no exentos
de costo.

Tipos de ensayosy unidad de intervencion
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El ensayo clinico controlado (ECC)

Existen ensayos ter apéuticos que intentan probar la eficacia de ciertas
intervenciones pararesolver o mejorar condiciones patol gicas
(prevencion secundaria).

También estan los ensayos pr ofil acticos cuyo propdsito es evaluar
medidas dirigidas ala prevencion de factores de riesgo o intervenir
sobre esos factores (prevencion primaria).

Launidad de intervencion de un ensayo pueden ser |os individuos,
grupos de individuos o comunidades.

Formato de un Ensayo Clinico Controlado

1. Formulacion dela hipétesis
Un ensayo clinico controlado comienza con laformulacion de
una hipdtesis que define claramente |a variable independiente
(intervencion) y la manipulacién que el investigador hara de
dichavariable. Ademés es preciso definir las potenciales
variables dependientes y los procedimientos de control y
monitoreo de estas variables incluyendo |os posibles efectos
adversos. Se debera definir claramente el tiempo que durara el
experimento, las potenciales fuentes de sesgo vy las precisiones de
caracter ético pertinentes. Todas estas consideraciones quedaran
contenidas en un protocolo de investigacion el que debera estar
completo antes de iniciar lafase experimenta y podra ser
conocido por los comités de investigacion ad-hoc.

2. Seleccion delamuestra:
La seleccion de la muestra de experimentacion seiniciacon la
definicién de los sujetos elegibles para € experimento. Estos
sujetos deberan ser consultados sobre su deseo de participar en la
investigacion y para ese efecto contarén con toda lainformacion
necesaria paratomar una decision informada. De esta maneray
libres de cualquier condicion de presién podran dar su
consentimiento informado para participar en e experimento.

Los voluntarios seleccionados seran asignados de manera
aleatoriaala(s) intervencion(s). Cadaintervencion sera
comparada con un control. Este puede ser un control histérico o
bien laintervencion aceptaday utilizada rutinariamente en la
préctica médica del momento (Fig. 1).

Figural
Formato de un ensayo clinico controlado

Intervencion Intervencidn Intervencidon

A E &

3. Principio de asignacion aleatoria
Paralograr que las natural es diferencias existentes entre los
individuos puedan quedar igual mente distribuidas en los
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El ensayo clinico controlado (ECC)

diferentes grupos de experimentacion se recurre al azar. El
procedimiento de asignacion aleatoria persigue disminuir las
diferencias que puedan generarse al constituir los distintos
grupos de individuos alos que se asignarén las intervenciones.

El proposito es balancear entre |os grupos factores que puedan
influir sobre la variable dependiente. Para este efecto puede
utilizarse el procedimiento de asignacion aleatoria simple,
sistematico o por conglomerado. En esta etapa se genera otra
diferencia con los otros estudios analiticos.

El procedimiento aleatorio se aplica con posterioridad ala
seleccion de los sujetos y a su consentimiento informado. En
cambio en otros estudios prospectivos €l muestreo aleatorio se
realiza antes de aplicar los criterios de seleccién (Fig 2)

Figura?2
Disefio de otros estudios

Poblacion de Inferencia

Muestra
Aleatoria

Disefio de Ensayos Clinicos

Pablacion
de Inferencia
Poblacién
elegible
Voluntarios

seleccionados
* %

* Criteriosde inclusion y de exclusion
** Conveniencia no probabilistica

4. Principio de enmascaramiento (ciego)
Una fuente importante de distorsion en la aplicacion del
protocolo experimental, en la obtencién de los datosy en el
posterior andlisis de los resultados es la subjetividad de los
individuos comprometidos en lainvestigacion.

El conocimiento de laintervencion arealizar puede influir las
actitudes del operador que administra dicha intervencion, del
sujeto experimental que recibe laintervencion y del analista de
resultados que procesa lainformacion resultante de la
intervencion. Este fendmeno puede llevar al error sistemético o
sesgo. Laformade controlar estos sesgos producto de la
subjetividad de los individuos involucrados en lainvestigacion es
|a técnica de enmascaramiento (masking).

Este procedimiento consiste en ocultar, a conocimiento del
sujeto experimental, laidentidad de las intervenciones, técnica
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El ensayo clinico controlado (ECC)

denominada ciego simple. Si ademés esta identidad es
desconocida por € individuo que administralaintervencion
estamos en presenciadel doble ciego. Finamente si alo anterior
agregamos el desconocimiento de la persona que procesa los
datos estaremos frente a un experimento con técnica de
enmascaramiento triple ciego. En laTabla 1 se enumeran las
ventajas y desventgjas de cada una de las aternativas de
enmascaramiento.

Tablal
Ventgjas y desventajas de la técnica de enmascaramiento

Técnica Ventgjas Desventajas
Sesgo paciente
Sin Facil Sesgo operador
Sesgo observador
: - Sesgo operador
Simple Facil Sesgo investigador
Complejidad
Doble _S@gos Seguridad en manos de
improbables
otros
Objetivo Etica
Triple Efectividad Complegjidad
monitoreada

5. Tamario de la muestra
La muestra experimental debe poseer el atributo de representar a
la poblacion de inferencia paralo cual debe cumplir dos
requisitos; el de aleatoriedad y el de tamafio muestral adecuado.

La determinacién de un tamafio muestral adecuado persigue
otorgar alamuestra poder estadistico suficiente para detectar
diferencias, si es que existen, a menor costo.

El tamarfio de la muestra dependera de los errores alfay betay de
la proporcion de eventos en cada grupo. Ademas es importante
considerar €l nimero de voluntarios que no terminaran €l
protocolo de investigacién por cuaquierade las siguientes
causas:

1. No cumplir con € tratamiento indicado

2. Pérdidade lalocalizacion

3. Tardanza en la aparicién del efecto esperado

4. Cambio de laintervencion asignada

5. Rechazo a continuar en el experimento

6. Desarrollo de un ensayo

Un ensayo clinico controlado sigue las siguientes etapas generales

Fase  |Actividad Caracteristicas
Idea Factibilidad
p |Planeamiento Formulacion de la pregunta
L Investigadores
A G;rutﬁ:? daentes Centro de Coordinacion
N P P L aboratorios especiaes
[
F
I
C
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El ensayo clinico controlado (ECC)

Determinacion de
responsabilidades

Definicién y operacionalizacion
de variables

Determinacion del tamafio
muestral

Desarrollo de materialesy
manual es de procedimiento

Obtencioén de financiamiento

Manipulacion y medicion de
variables

A
C
I
O
N
Proyecto
E
J Protocolo Final
E
C
U
C |Reclutamiento
I |[Seguimiento
O |Andiss
N [Cambioenlas
acciones

Web Gabriel Rada. Revisado 2007 Tomas Merino
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CONCEPTOSCLAVES |

1. Un ECC comienza por la
formulacién de una hipétesis

2. Laasignacion aleatoria
permite balancear |as diferencias
entre |os grupos a comparar.

3. El enmascaramiento
disminuye el sesgo de quienes
reciben laintervencion, quienes
laadministran y quienes
procesan lainformacién

4. El tamafno adecuado de la

muestra disminuye €l error



El ensayo clinico controlado (ECC)

aleatorio al tomarla

F. Universidad Catdlica de Chile. Prohibida su reproduccion.
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