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CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL

Centro de Desarrollo Estratégico e Información

en Salud y Seguridad Social

Comité Ético Científico Institucional 


rea-ia instrucciones PARA EL

reportE DE los Eventos Adversos 

1. Introducción

El Comité Ético Científico de  la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS) brinda los lineamientos para el reporte por parte de los monitores, investigadores, patrocinadores y/o organizaciones de investigación por contrato (OIC), de los eventos adversos presentados durante la etapa de ejecución de un protocolo de investigación, o posterior a su cierre.
2. Alcance

El presente procedimiento es aplicable a todos los protocolos de investigación que se realizan en la CCSS, y que presenten algún Evento Adverso (EA).
3. Definiciones y clasificación de eventos adversos
Evento adverso: 

Cualquier ocurrencia médica desfavorable en un paciente o sujeto de una investigación clínica a quien se le administra un producto farmacéutico y que no necesariamente tiene una relación causal con este tratamiento. Un EA puede por lo tanto, ser cualquier signo desfavorable y sin intención (incluyendo un hallazgo de laboratorio anormal), síntomas, o enfermedades temporalmente asociados con el uso de un producto medicinal o experimental, esté relacionado o no con dicho producto. 

La definición de evento adverso según la regulación nacional es: Art. 3, inciso w) Evento adverso: suceso o acontecimiento no deseado que ocurre durante o después de la participación en una investigación biomédica por el uso de un medicamento, dispositivo, procedimiento u otra intervención. Se debe caracterizar de la siguiente manera: intensidad (leve, moderado o severo), relación con el medicamento o la intervención (no relacionado, probablemente relacionado o relacionado) y severidad (serio o no serio).” Reformado según decreto 39533, 04 marzo 2016.
Evento adverso clínicamente significativo: 

Cualquier suceso, evento o reacción nociva cuya naturaleza, gravedad o consecuencias se considere importante o relevante desde el punto de vista médico para la salud y bienestar del participante de un estudio de investigación. La significancia clínica requiere la consideración de diferentes factores, entre ellos la intensidad, curso temporal, seriedad del desenlace y presencia o no de secuelas. Puede ser clasificado en evento adverso serio o evento adverso no serio.

· Evento adverso serio: 

Cualquier EA que resulte en muerte, riesgo de muerte, hospitalización o prolongación de una hospitalización, incapacidad persistente o significativa, o anormalidades congénitas. También, se considera un EA serio cualquier evento médico que no resulte en las anteriores consecuencias pero que, según el criterio del investigador, puede poner al participante en riesgo y requerir tratamiento médico o quirúrgico con el fin de prevenir cualquiera de los resultados anteriores. Para generar un marco clasificatorio se aportan las siguientes definiciones: 

• Riesgo de muerte: Cualquier evento adverso en el que el paciente estuvo en riesgo real de muerte al momento que se presenta el evento.

• Hospitalización o prolongación de la misma: - Cualquier evento adverso que cause la hospitalización o prolongación de la misma, se considerará grave, a menos que existan cuando menos una de las siguientes excepciones: 

a) La admisión resulta en una estancia hospitalaria de menos de 12 horas. 

b) La admisión ya estaba planeada antes del estudio (por ejemplo, cirugía electiva o programada arreglada antes de iniciar el estudio).

• Anomalía congénita/defecto de nacimiento: Cualquier anomalía congénita del recién nacido o un aborto debe registrarse como un EA serio no relacionado, a no ser que éste sea causado por el medicamento en mujer embarazada o el embarazo ocurrió durante su participación en la investigación.

 • Invalidez/ discapacidad persistente o significativa: La interrupción sustancial de la capacidad de una persona para llevar a cabo las funciones normales de la vida. Se excluye el estado en el que una enfermedad temporal, documentada por un certificado médico, presumiblemente resultará en una completa recuperación y no cumple por el término “persistente” o “significativo” de acuerdo a un juicio médico apropiado, por lo que debe registrarse como un EA no serio o no relacionado. 

• Evento médico importante: Se debe emplear un juicio médico y científico al decidir si un evento adverso se puede considerar serio ya que compromete la salud del sujeto o puede requerir intervención para evitar otra condición seria (muerte, una condición que amenaza la vida, hospitalización o incapacidad persistente o significativa).

· Evento adverso no serio: 
Cualquier EA que no produzca ninguna de las características de un EA serio. 

La gravedad del evento no define la seriedad a excepción de los criterios mencionados en la definición Evento Adverso Serio (EAS).
Evento adverso por su relación con el estudio:

· Evento adverso relacionado:

Evento relacionado con el uso de un producto experimental y existe una certeza de que el EA fue producido por la droga/medicamento, dispositivo, procedimiento, o intervención (incluida la psicológica).

· Evento adverso posiblemente relacionado:

Evento adverso que tiene una posibilidad razonable de que haya sido producido por la droga/medicamento, dispositivo, procedimiento o intervención (incluida la psicológica) o cuando no existe suficiente información para determinar la certeza de esa posibilidad.

Evento adverso inesperado: 

Cualquier suceso, evento o reacción nociva no intencionada cuya naturaleza, gravedad o consecuencias no sean conocidas ni se haya podido anticipar con la información ya descrita del producto de investigación o el protocolo del estudio. Se refiere además a un EA que no ha sido observado previamente.
4. Desarrollo

La valoración de los EA recae en el criterio del investigador, por lo que se requiere que sea el investigador principal el encargado de analizar la información apoyándose en el manual del investigador y la literatura mundial disponible. 

Cuando se presente cualquier evento adverso (EA), por el uso de medicamentos, equipos o dispositivos médicos que estén registrados en el Ministerio de Salud, el investigador deberá identificar, documentar, clasificar y asignar la causa del evento adverso presentado y posteriormente, deberá completar el reporte de eventos adversos, respetando lo establecido en este protocolo.  
• Los síntomas deben documentarse sin importar que aún no se tenga el diagnóstico definitivo establecido.  Cuando posteriormente se establezca el diagnóstico, éste se registrará como seguimiento del evento adverso reportado inicialmente. 

• Los episodios de una enfermedad crónica concomitante no deben definirse como un evento adverso si la severidad o frecuencia continúa sin cambios desde la basal, de acuerdo con lo descrito en la historia médica (por ejemplo, asma ya registrada en la historia médica y donde se registró el uso por razón necesaria de un inhalador en la hoja de medicación concomitante).

 • Si hubiera algún deterioro (cambio en la frecuencia o severidad de los ataques) durante el estudio, esto debe documentarse como un evento adverso (por ejemplo, “empeoramiento del asma” o “agravamiento del asma”.)

• Los procedimientos quirúrgicos no programados que se realicen durante un estudio clínico deben reportarse como eventos adversos, ya que, la condición por la que se requiere la cirugía puede ser un evento adverso; a menos que el protocolo de estudio la excluya explícitamente. 

• Los hallazgos anormales en las pruebas de laboratorio, ECG, rayos x, no evidentes al momento del ingreso del paciente, evaluados por el investigador como clínicamente significativos, deben reportarse como un evento y clasificarse como EA si califica como tal. 

4.1 REPORTE

La periodicidad para el reporte los eventos adversos será de la siguiente forma: 

· Eventos adversos serios o de importancia clínica significativa al CECI: Reportar en un periodo no mayor a 24 horas posterior a su conocimiento,

· Eventos adversos NO serios, relacionados: Reporte mensual al CECI.

· Eventos adversos NO serios NO relacionados: Reporte en informe trimestral al CECI.
· Reportes de seguridad internacional en estudios multicéntricos de manera mensual al CECI.
El reporte del EAS debe comprender la siguiente información:

· Registro de informe del evento adverso

· Copia de las notas de evolución clínica que respalden el evento.

· En caso de muerte deberá adjuntar copia del Acta de Defunción.

4.2 SEGUIMIENTO
El investigador deberá enviar al patrocinador y al CECI en el formato destinado para tal fin, un reporte de seguimiento dentro de los siete (7) días hábiles siguientes, contados a partir del primer reporte realizado por el investigador. El investigador deberá realizar reportes detallados del seguimiento de los eventos adversos serios (EAS), informando la situación del sujeto participante hasta la finalización del evento y deberá cumplir con el informe final y cierre del evento.
El patrocinador, la OIC o el investigador que conociera la ocurrencia de EA en otros países deberán informar inmediatamente al CECI para su revisión.

El CECI los evalúa, deja documentados los eventos adversos revisados y archiva las notificaciones de revisión y comunicaciones con el investigador. Se decidirá la necesidad de seguimiento de los eventos. 

El CECI enviará inmediatamente al CONIS; los informes del evento y de los seguimientos del 
EA. 

4.3 CAMBIOS DE PROTOCOLO  U OTROS CAMBIOS

En los casos que ameriten un cambio en el protocolo o en el documento de consentimiento informado, el investigador principal deberá someter estos cambios para que sean valorados por el CECI-CCSS y sea éste el que decida si se deben implementar los cambios o no, o en algunos casos, decidir si se puede continuar con el estudio o si se recomienda la suspensión del mismo.
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