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l. INTRODUCCION
-COFEPRIS - COMISION DE AUTORIZACION SANITARIA



Posicion de la Agencia
Reguladora COFEPRIS a nivel
internacional

MEXICO DEBE SER COMPETITIVO EN EL AMBITO
REGULATORIO DE CONFORMIDAD CON LAS

MEJORES PRACTICAS INTERNACIONALES

PAHO recognizes COFEPRIS as a National Regulatory Authority

P of Regional Reference
Comunicado de Prensa 36/15 9
Washington, DC, 2 July 2012 (PAHO/WHO) — Mexico's Federal Commission for
20 '_nayo de 201 5 Protection against Sanitary Risks (COFEPRIS) was recognized as a National Regulatory
Glnebl’a, Sl."za, Authority of Regional Reference of medicines and Biological products by the Pan

American Health Organization/World Health Organization (PAHO/WHO) at a meeting
held in Mexico City on 18-22 June as a part of the technical cooperation program to

MEXICO RECIBE RECONOCIMIENTO DE LA OMS EN MATERIA strengthen national regulatory authorities for medicines and biological products.
DE VACUNAS ' =N

e En el marco de la 68 Asamblea Mundial de la Salud, la directora
general de la OMS, doctora Margaret Chan, entrego a la Secretaria de
Salud, doctora Mercedes Juan, el reconocimiento de la COFEPRIS
como agencia funcional para el periodo 2014-2017

e La declaracion de Agencia funcional es el maximo galardén que recibe
una autoridad reguladora en materia de vacunas




Antecedentes

Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos.
v EI 03 de Febrero de 1983 se publicd en el DOF la reforma al articulo
4to constitucional, donde se establecio lo siguiente:

Articulo 4° parrafo 3ro, “loda persona tiene derecho a la proteccion de
la salud”.

Ley General de Salud (se publica en el DOF 07 de febrero de 1984).
v" Titulo V “Investigacién para la Salud” articulos 96 al 103.
UArticulo 102 Atribucion de “Autorizacion” de la Secretaria.

TITULO QUINTO
Investigacion para la Salud

CAPITULO UNICO

Fuente: http://www.ordenjuridico.gob.mx/




La Secretaria de Salud, a través de la Comision Federal para la
Proteccion Contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS) se encarga de
regular el desarrollo de los en el pais.

La COFEPRIS es la Agencia Reguladora en México.

Articulo 17 Bis LGS

LEY GENERAL DE SALUD

Nueva Ley publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 7 de febrero de 1984



ATRIBUCION DE LA CAS

VIII. Expedir, prorrogar o revocar la autorizacion de proyectos para
el empleo de medicamentos, materiales, aparatos, procedimientos o
actividades experimentales en seres humanos con fines de
investigacion cientifica, respecto de los cuales no se tenga
evidencia cientifica suficiente para probar su eficacia preventiva,
terapéutica o rehabilitatoria.

Articulo 14 fraccion VI

Martes 13 de abril de 2004 DIARIO OFICIAL

REGLAMENTO de la Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios.
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Areas Claves en el
— proceso de vacunas y

COMISION DE AUTORIZACION SANITARIA medicamentos
ENSAYOS CLINICOS
DIRECCION EJECUTIVA DIRECCION EJECUTIVA DE DIRECCION EJECUTIVA DE
DE REGULACION DE AUTORIZACIONES DE AUTORIZACION DE
ESTUPEFACIENTES, COMERCIO INTERNACIONAL Y PRODUCTOS Y
PSICOTROPICOS Y PUBLICIDAD ESTABLECIMIENTOS
SUSTANCIAS QIIMICAS
SUBDIRECCION SUBDIRECCION SUBDIRECCION oo SUBDIRECCION SUBDIRECCION SUBDIRECCION
EJECUTIVA DE EJECUTIVA DE EJECUTIVA DE SERVICIOS DE SALUD EJECUTIVA DE EJECUTIVA DE EJECUTIVA DE
IMPORTACIONES AUTORIZACION FARMACOS Y Y DISPOSITIVOS PLAGUICIDAS Y LICENCIAS AUTORIZACIONES EN
Y EXPORTACIONES PUBLICITARIA MEDICAMENTOS MEDICOS NUTRIENTES SANITARIAS SERVICIOS DE SALUD
| | VEGETALES I
GERENCIA DE AGENTES GERENCIA DE
| | MEDICAMENTOS R oo e GERENCIA DE
= INSUMOS CELULAS, TEJIDOS, i —|  FARMACOSY DICTAMEN EN PROGRAMAS
ALORATICOS E INSUMOS DE USO PLAGUICIDAS
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MEDICAMENTOS MEDICO, PROTESIS Y VEGETALES

OTROS ALTERNATIVOS TOREES OTROS 9
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l. INTRODUCCION
-INVESTIGACION CLINICA



INVESTIGACION CLINICA: PASO CRITICO PARA DEMOSTRAR
EFICACIA Y SEGURIDAD DE NUEVOS MEDICAMENTOS:
DISPOSITIVOS MEDICOS Y OTROS INSUMOS PARA LA SALUD

® Registro
Estudios o
Clinicos Sanitario

o
Estudios \)
Preclinicos
PROTOCOLO

11



* Los ensayos clinicos se realizan con el objetivo de obtener
pruebas referentes a la eficacia y seguridad de productos,
que ademas de las pruebas preclinicas y los datos de
calidad, respalden su registro por una autoridad normativa.



PRINCIPALES USOS DE LA INVESTIGACION CLINICA Y EPIDEMIOLOGICA
EN SALUD PUBLICA

* |dentificacion de la Historia Natural de la Enfermedad

« Descripcion de la distribucion, frecuencia y tendencias de la enfermedad en las
poblaciones

» |dentificacion de la etiologia y los factores de riesgo para la aparicion y
desarrollo de las enfermedades

* [nvestigacion de mecanismos de transmision y cadena causal de la enfermedad

« Evaluacion de seguridad y eficacia de las intervenciones terapéuticas
 Evaluacion de seguridad y eficacia de la tecnologia medica
» Evaluacion del disefio y ejecucion de los programas v servicios de salud

« |dentificacion de la magnitud y tendencias de las necesidades en salud de la
poblacion
« |dentificacion de la vulnerabilidad y formas de control de los problemas de salud



TIPOS DE ESTUDIOS DE INVESTIGACION EN SALUD
OBSERVACIONALES EXPERIMENTALES

Cohorte Ensayo Clinico i
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o
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Capacidad relativa de los diferentes tipos de estudios para
“demostrar” causalidad

Capacidad para demostrar

Tipo de estudio causalidad
Ensayos aleatorizados controlados Grande
Estudios de Cohorte Moderada
Estudios de Casos y Controles Moderada
Estudios Transversales Débil

Estudios Ecoldgicos Débil




FASES DE LA INVESTIGACION CLIiNICA.

Correlation between Development Phases and Types of Study

TYPE OF STUDY - e
Therapeutic .’ design
U 7
Therapeutic ~ / _ /oo conduct  INDIVIDUAL
Therapautie - 3% / oo/ Z S / analysis STUDY

Exploratory . /. .7 o / o / report
'Fj::n?\r;cologv/ @ ..¢ © 9/ < ?/O /

I ] v PHASES OF DEVELOPMENT

N\

/7

TIME

Fuente: ICH Harmonised Tripartite Guideline. General Considerations for Clinical Trials E8, 1997.
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se realiza el

estudio
se hara en el
estudio
se realiza el
estudio
esta involucrado

en el estudio

el estudio se
realizara

PROTOCOLO

A, Informacion General

na

PO 2O NSO RE WD D

1. Titulo, identificador, version, y fecha
2.
3

Nombre del Responsable del Protocolo

Nombre de la persona que aprueba el protocolo
(Comités)

Nombres y titulo de los investigadores responsables de
realizar el estudio

. Contenido del Protocolo

Antecedentes

Objetivo (general y especificos)

Disefo del estudio

Seleccidn de participantes (de que poblacion provienen)
Tratamiento (asignacion de intervencion)

Evaluacion de eficacia y de seguridad

Analisis estadistico

Reporte de Resultados

. Otros apartados esenciales

Control de Calidad

Aspectos Eticos

Financiamiento

Manejo de datos (bases de datos)



II. MARCO JURIDICO QUE APLICA A LA CONDUCCION DE
ENSAYOS CLINICOS



Existe un Marco Juridico Especifico aplicable, para
conducir estudios clinicos en el pais, que involucra la
autorizacion, seguimiento, control y vigilancia
de los mismos.




Marco Juridico

Ley General de Salud (Publicada en el DOF el 7 de febrero de 1984, tltima reforma publicada en el DOF el 20
de abril de 2015)

S
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud (Publicado en

el DOF el 06 de enero de 1984, ultima reforma publicada en el DOF el 02 de abril de 2014).

J

ACUERDO por el que se dan a conocer los tramites y servicios, asi como los formatos que\
aplica la Secretaria de Salud, a través de la Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios,
inscritos en el Registro Federal de Tramites y Servicios de la Comision Federal de Mejora Regulatoria. (DOF el 28 de
enero de 2011, ultima modificacion publicada en el DOF el 01 de julio de 2013). )

\

NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los criterios para la ejecucion de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos (Publicado en el DOF el 04 de enero de 2013)

J
\

NORMA Oficial Mexicana NOM-220-SSA1-2012, Instalacion y operacién de la farmacovigilancia
(Publicado en el DOF el 07 de enero de 2013).

NORMA Oficial Mexicana NOM-059-SSA1-2013, Buenas practicas de fabricacién de

medicamentos (Publicado en el DOF el 22 de julio de 2013). )

, )
Guia nacional para la integracion y el funcionamiento de los Comités de Etica en
Investigacion (Cuarta Edicion, 2013)

J
Lineamientos para cumplir las buenas practicas clinicas en la investigacion para la salud (31 de mayo ]
de 2012)




La legislacion Nacional en material de Ensayos Clinicos es consistente con el documento de
Buenas Practicas Clinicas (BPC).

Las BUENAS PRACTICAS CLINICAS g
(BPC) es un estandar internacional ético y L p——
de calidad cientifica para disenar, .
conducir, registrar y reportar estudios
que involucran la participacion de

humanos. El cumplimiento con este

. ) . BUENAS PRACTICAS
estandar proporciona una garantia CLINICAS: Documento
publica de que los derechos, la de las Ameéricas

sequridad y el bienestar de los sujetos
de un estudio estan protegidos, acorde
a los principios que tienen su origen en la
Declaracion de Helsinki y de que los datos
clinicos del estudio son creibles.

Referencia: http://apps.who.int/medicinedocs/documents/s18627es/s18627es.pdf




LEY GENERAL DE SALUD

(Publicada en el DOF el 7 de febrero de 1984, ultima reforma publicada en el DOF el 20 de abril de 2015)

TITULO QUINTO, TITULO QUINTO BIS
INVESTIGACION PARA LA SALUD

Constitucion de Cl, CEl y CB; (Art 98)

La investigacion en seres humanos debera adaptase a principios
cientificos y éticos (Art. 100)

Podra efectuarse solo cuando exista una razonable seguridad
de que no expone a riesgos ni danos innecesarios.

La relacion de la practica médica con la investigacion y la
importancia de la carta de consentimiento informado.

Debera salvaguardarse la confidencialidad de los datos genéticos de
todo grupo o individuo (Art. 103 Bis)



LEY GENERAL
DE SALUD

TITULO QUINTO
Investigacion para la Salud

Articulo 96.- La investigacion para la salud comprende el desarrollo de acciones
que contribuyan:

|. Al conocimiento de los procesos biologicos y psicologicos en los seres
humanos;

|I. Al conocimiento de los vinculos entre las causas de enfermedad, la practica
medica y la estructura social;

lIl. A la prevencion y control de los problemas de salud que se consideren
prioritarios para la poblacion;



LEY GENERAL
DE SALUD

TITULO QUINTO
Investigacion para la Salud

Articulo 96.- La investigacion para la salud comprende el desarrollo de acciones
que contribuyan:

V. Al conocimiento y control de los efectos nocivos del ambiente en la salud;

V. Al estudio de las técnicas y métodos que se recomienden o empleen para la
prestacion de servicios de salud, y

VI. Ala produccion nacional de insumos para la salud.



REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

Publicado en el DOF el 6 de enero de 1987
Ultima reforma publicada en el DOF el 2 de abril de 2014

TITULO CONTENIDO
| DISPOSICIONES GENERALES
1 DE LOS ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION EN SERES HUMANOS
1l DE LA INVESTIGACION DE NUEVOS RECURSOS PROFILACTICOS, DE
DIAGNOSTICOS, TERAPEUTICOS Y DE REHABILITACION

Il BIS TERCEROS AUTORIZADOS

IV DE LA BIOSEGURIDAD DE LAS INVESTIGACIONES

\" DE LAS COMITES INTERNOS EN LAS INSTITUCIONES DE SALUD

VI DE LA EJECUCION DE LA INVESTIGACION EN LAS INSTITUCIONES DE ATENCION

A LA SALUD
Vi DE LA INVESTIGACION QUE INCLUYA LA UTILIZACION DE ANIMALES DE
EXPERIMENTACION
VI DE LAS MEDIDAS DE SEGURIDAD

|X DEL SEGUIMIENTO Y OBSERVANCIA




REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

» Articulo 13. En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio,
deberan prevalecer el criterio del respecto a su dignidad y la proteccion de sus
derechos y bienestar.

* Articulo 14.

ll. Se fundamentara en la experimentacion previa realizada en animales, en laboratorio
0 en otros hechos cientificos.

IX. Debera ser suspendida la investigacion de inmediato por el investigador
principal, en el caso de sobrevenir el riesgo de lesiones graves, discapacidad o
muerte del sujeto en quien se realice la investigacion, asi como cuando este lo solicite.

X. Sera responsabilidad de la institucion de atencion a la salud en la que se
realice la investigacion proporcionar atencion medica al sujeto de investigacion que
sufra algun dafo, si estuviese relacionado directamente con la investigacion, sin
perjuicio de la indemnizacion que legalmente le corresponde.



REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

Articulo 16. En la investigacion con seres humanos se protegera la privacidad del
individuo sujeto de investigacion, identificandolo soélo cuando los resultados lo
requieran y éste lo autorice.

LEY FEDERAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES EN POSESION DE LOS PARTICULARES

CAmara 0e DPuTADOS DEL H. CONGRESO DE LA UNON Nueva Ley DOF 05-07-2010
Secetaria General
Secetaria de Servidos Parlamentarios

LEY FEDERAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES EN POSESION DE LOS
PARTICULARES

TEXTO VIGENTE
Nueva Ley publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 5 de julio de 2010



LEY FEDERAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES EN POSESION DE LOS PARTICULARES

CAMarA DE DPUTADOS DEL H. CONGRESO DE LA UniON
Secetaria Genersl

Secretaria de Servidos Parlamentarios

Articulo 3. fraccion VI. Datos personales
sensibles: Aquellos datos personales
qgue afecten a la esfera mas intima de su
titular, o cuya utilizacién indebida pueda
dar origen a discriminacion o conlleve
un riesgo grave para éste. En particular,
se consideran sensibles aquellos que
puedan revelar aspectos como origen
racial o étnico, estado de salud
presente y futuro, informacion
genética, creencias religiosas, filosoficas
y morales, afiliacion sindical, opiniones
politicas, preferencia sexual.

Nueva Ley DOF 05-07-2010

Articulo 9. Tratandose de datos
personales sensibles, el
responsable debera obtener el
consentimiento expreso y por
escrito del titular para su
tratamiento, a través de su firma
autodgrafa, firma electrdnica, o
cualquier mecanismo de
autenticacion que al efecto se
establezca.



LEY FEDERAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES EN POSESION DE LOS PARTICULARES
CAmara D€ DPUTADOS DEL H. CONGRESO DE LA UNON Nueva Ley DOF 05-07-2010

* Articulo 36.- Cuando el responsable pretenda transferir los
datos personales a terceros nacionales o extranjeros, distintos
del encargado, debera comunicar a éstos el aviso de
privacidad y las finalidades a las que el titular sujetd su
tratamiento. El tratamiento de los datos se hara conforme a lo
convenido en el aviso de privacidad, el cual contendra una
clausula en la que se indique si el titular acepta o no la
transferencia de sus datos, de igual manera, el tercero
receptor, asumira las mismas obligaciones que correspondan
al responsable que transfirio los datos.




REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

Articulo 17. Riesgo: Probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra
algun dafo como consecuencia inmediata o tardia del estudio.

(procedimientos
comunes de (técnicas invasivas

(investigacion
docu.ment.al, diagndstico o o estudio de
cuestionarios, tratamiento) nuevos

entrevistas) dispositivos o
medicamentos)




REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

« Articulo 65. Para efectos de este reglamento se entiende por
investigacion farmacologica a las actividades cientificas tendientes
al estudio de medicamentos y productos biologicos para uso en
humanos, respecto de los cuales no se tenga experiencia previa en
el pais, que no hayan sido registrados por la Secretaria y, por lo tanto
que no sean distribuidos en forma comercial, asi como los
medicamentos registrados y aprobados para su venta, cuando se
investigue su uso con modalidades, indicaciones, dosis 0 vias de
administracion diferentes de las establecidas, incluyendo su empleo
en combinaciones.

 Atrticulo 66. Fase |, Fase Il, Fase lll y Fase IV.



REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE INVESTIGACION PARA LA SALUD

Articulo 72. Para efectos de este reglamento se entiende por
investigacion de otros nuevos recursos 0 modalidades diferentes
de las establecidas, a las actividades cientificas tendientes al estudio
de materiales, injertos, trasplantes, protesis, procedimientos fisicos,
quimicos y quirurgicos, instrumentos, aparatos, organos artificiales, y
otros métodos de prevencion, diagnostico, tratamiento vy
rehabilitacion que se realicen en seres humanos o en sus productos
biologicos, excepto los farmacologicos.



NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los criterios para la ejecucion de proyectos
de investigacion para la salud en seres humanos.

(Publicado en el DOF el 04 de enero de 2013

OBJETIVO: Establece los

, que en
correspondencia con la Ley General de Salud y el
Reglamento en Materia de Investigacion para la salud, son
de observancia obligatoria para solicitar la autorizacion de
proyectos o protocolos con fines de investigacion.




NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los criterios para la ejecucion de proyectos

de investigacion para la salud en seres humanos.

« Generalidades, definiciones y campo de aplicacion;

 Presentacion y solicitud de autorizacion ante la autoridad
competente;

« Seguimiento e informes técnico-descriptivos;

« Instituciones o establecimientos donde se realice la investigacion;
.« Comités de Investigacién, Etica la Investigacion y Bioseguridad:;

* Investigador Principal;

« Seguridad fisica y juridica del sujeto de investigacion;

« Confidencialidad de la informacion.

Fuente: http://www.ordenjuridico.gob.mx/




lll. PROCEDIMIENTO GENERAL ADMINISTRATIVO



PROCEDIMIENTOS

La evaluacion del protocolo sometido se lleva a cabo de
conformidad con los procedimientos operativos establecidos de
acuerdo al Sistema de Gestion de Calidad implementado en
COFEPRIS, y se emite una resolucion que puede ser Autorizacion;
Prevencion o Desecho.



PROCESO GENERAL DE
ATENCION

GQO Q

Ingresa a Evaluacion de \ Emite resolucion | |
g SoI|C|tud informacion
Q O

MODALIDADES

NUEVO PREVENCION
INCLUSION INGRESAR RESPUESTA
MODIFICACION O

ENMIENDA




CONDUCCION DEL ESTUDIO

Cuenta con «Autorizacion» INFORMES CONTINUOS
Sometimientos de Enmiendas
@ RNEC
¥ g
v }
s 9 Vg I\/l
INICIA EL ESTUDIOU ~ CIERRE DE
g DURANTE LA ESTUDIO
. < ) CONDUCCION
» (INFORME
N ) gg - TECNICO
{. } {. } “_FINAL)
Reportes a Visitas de
Farmacovigilancia Verificacion
(CEMAR) (COS)

< seumiEnto >
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HOMOCLAVE: COFEPRIS 04-010
COFEPRIS 09-012

Lunes 1 de julio de 2013 DIARIO OFICIAL (Tercera Seccion)

SEGUNDA SECCION
PODER EJECUTIVO
SECRETARIA DE SALUD

ACUERDO por el que se modifica el diverso por el que se dan a conocer los tramites y servicios, asi como los
formatos que aplica la Secretaria de Salud, a través de la Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos
Sanitarios, inscritos en el Registro Federal de Tramites y Servicios de la Comision Federal de Mejora Regulatoria,
publicado el 28 de enero de 2011 (Continia en la Tercera Seccion)

HOMOCLAVE NOMBRE, MODALIDAD Y GUIA RAPIDA DE LLENADO
COFEPRIS-04-010-A Solicitud de Autorizacién de Protocolo de Investigacion en Seres Humanos.

HOMOCLAVE NOMBRE, MODALIDAD Y GUIA RAPIDA DE LLENADO

COFEPRIS-09-012 Solicitud de Modificacion o Enmienda a la Autorizacion de Protocolo de

Investigacion.

Disponible en: http://www.cofepris.gob.mx/AS/Paginas/Ensayos%20Clinicos/Ensayos-Clinicos.aspx




CLASIFICACION DE

TRAMITES
NOMBRE DEL
HOMOCLAVE TRAMITE MODALIDAD DESCRIPCION
COFEPRIS-04-010-A A Farmoquimico, Biologicos y Biotecnoldgico
COFEPRIS-04-010-B B Medicamentos (estudios de bioequivalencia)
Nuevos recursos
Solicitud de (Estudio de materiales, injertos, trasplantes, protesis,
Y autorizacion de procedimientos fisicos, quimicos y quirdrgicos) y otros métodos
COFEPRIS-04-010-C protocolo de ¢ de prevencion, diagnostico, tratamiento y rehabilitacion que
investigacion en realicen en seres humanos o en sus productos bioldgicos,
seres humanos excepto los farmacoldgicos
Investigacion sin riesgo
(estudios observacionales que emplean técnicas, métodos de
COFEPRIS-04-010-D D investigacion documental y aquellos en los que no se realiza
hiind ninguna intervencion o modificacién intencionada en las variables
fisiologicas, psicolégicas y sociales de los sujetos de
investigacion)

40
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Elizabeth Rojas



