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4 INTRODUCCIÓ 

 

La recerca en el camp de les ciències de la salut o recerca biomèdica té com a 

objectiu generar nou coneixement que permeti millorar la salut de la població. 

El coneixement de la fisiopatologia de la malaltia, el descobriment de noves 

dianes terapèutiques, l’avaluació de nous mètodes diagnòstics, o l’avaluació 

d’estratègies profilàctiques o terapèutiques, són alguns dels elements que 

composen aquest gran i complex entramat de la recerca biomèdica. En aquest 

context, es fa difícil fer una classificació simple, útil e inequívoca de la recerca 

biomèdica: en general es parla de recerca bàsica o de laboratori, de recerca 

clínica i recerca epidemiològica quan ens referim a individus i a poblacions 

respectivament, i de recerca en serveis sanitaris o recerca avaluativa.  

 

Malgrat la recerca biomèdica ha contribuït de manera clara a una millora dels 

resultats en salut, actualment hi ha preocupació per la dificultat en assolir de 

manera eficient aquesta translació del coneixement. El gran desenvolupament 

de disciplines bàsiques noves com la biologia molecular, la genòmica o la 

proteòmica, no s’ha traduït fins al moment en una modificació substancial de la 

pràctica clínica assistencial. Els Estats Units d’Amèrica (EEUU), el país que 

dedica més recursos a la recerca biomèdica, i Europa s’han fet ressò d’aquesta 

preocupació.(1) Alguns autors parlen del nomenat “cisma” entre la recerca 

bàsica i la recerca clínica. La introducció del terme recerca translacional, que fa 

referència a la necessitat de portar els coneixements generats en la recerca 

bàsica a prevenir i tractar els problemes que es detecten en la pràctica clínica, 

podria traduir aquesta necessitat. 

 

La recerca biomèdica, pel fet de ser una recerca que afecta als éssers humans, 

té moltes dimensions i una complexitat tant pels que fa als aspectes 

metodològics, com pel que fa als aspectes legals i ètics. Malgrat les 

consideracions són diverses, totes estan molt relacionades i cal considerar-les 

de manera conjunta. A més, la possibilitat de fer recerca no només amb els 

pacients, sinó amb les seves dades clíniques personals o amb les seves 
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mostres biològiques, també contribueix a incrementar les possibilitats de fer 

recerca i els reptes que això comporta.  

 

Una primera aproximació necessària, no sempre fàcil en la pràctica real, és 

preguntar-se què és la recerca? Entenem la recerca com un procés sistemàtic, 

organitzat i objectiu que té l’objectiu de respondre una pregunta. Es diu que és 

sistemàtic en tant que es tracta d’un procés en el que, aplicant el mètode 

científic, se segueixen sempre unes passes: s’identifica un problema, es revisa 

la informació prèvia sobre el mateix, es formula una hipòtesi i un objectiu, i es 

recull de manera sistemàtica una informació que, un cop analitzada e 

interpretada, permetrà arribar a unes conclusions que caldrà difondre a la 

comunitat científica. Es parla de procés organitzat en tant que els investigadors 

que porten a terme el projecte de recerca segueixen els procediments descrits 

en un protocol d’estudi. I finalment, es diu que és un procés objectiu en tant 

que les conclusions a les que s’arriba deriven de dades observades i recollides 

de manera objectivable, no sotmeses a valoracions subjectives (2) 

 

En general entenem la recerca clínica, aquella en la que participen pacients o 

voluntaris sans, com una disciplina que té com a objectiu últim la generació de 

nou coneixement que permeti millorar la cura dels pacients ja sigui en la seva 

vessant de diagnòstic, de prevenció o de tractament. El que entenem avui per 

recerca clínica ha passat al llarg de la història de la humanitat de tenir una 

concepció negativa, no acceptada per la moral imperant, a ser considerada una 

disciplina necessària i molt valorada, tant en el si de la comunitat mèdica com 

en la població general. La tesi clàssica assumia que el metge estava obligat a 

buscar el major benefici del seu pacient i que aquesta era la única manera 

d’avançar en la millora del coneixement. No és fins a finals del segle XIX i 

principis del segle XX que s’introdueix la necessitat de la recerca clínica per 

avaluar les estratègies de tractament abans de ser incorporades en la pràctica 

clínica. (3) 

 

A dia d’avui, el plantejament d’un projecte de recerca clínica ha de respondre  a 

exigències metodològiques, legals i ètiques, entre altres. Per una banda, es 
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considera que la recerca ha de complir amb els requisits del mètode científic, 

que es traduiran en l’obtenció de dades objectives de manera reproduïble, la 

interpretació dels resultats segons una lògica adequada, i la formació i 

verificació d’hipòtesis. Per altra banda, la implicació de persones en la recerca 

clínica i la importància de la mateixa en el desenvolupament de noves 

estratègies diagnòstiques o terapèutiques (medicaments o productes sanitaris) 

han condicionat el desenvolupament d’una legislació que busca donar 

garanties tant a les persones que participen en la recerca com a les persones 

que es beneficiaran en el futur del nou coneixement. I per últim, el plantejament 

dels aspectes ètics de la recerca amb l’objectiu principal de protegir les 

persones que participen en la mateixa: vetllar pel compliment dels principis 

ètics de la recerca biomèdica postulats en diversos documents reconeguts 

internacionalment, un d’ells la Declaració de Hèlsinki.(4)   

 

És fruit dels excessos del passat que s’ha arribat a establir de manera clara, 

principalment a partir de la segona guerra mundial, la necessitat que tots els 

projectes de recerca, abans de ser portats a terme, hagin de ser avaluats  per 

un Comitè d’Ètica de la Investigació Clínica (CEIC): un CEIC ha de donar 

garanties públiques que el projecte de recerca compleix amb els requisits 

metodològics, ètics i legals anteriorment esmentats.  La Llei de Recerca 

Biomèdica de l’any 2007(5) introdueix el terme de Comitè d’Ètica de la 

Investigació (CEI), però atès que aquesta llei no està encara desenvolupada,  

en la present tesi ens referirem en endavant als CEIC.  

 

Així doncs, la coexistència de la recerca clínica i la pràctica clínica no sempre 

ha estat clara i fàcil. I de ben segur, avui dia hi ha diversitat d’opinió al 

respecte: des dels autors que perceben la recerca clínica com a un imperatiu 

ètic dels professionals sanitaris fins als que posen en dubte la compatibilitat del 

paper de metge d’un pacient i d’investigador d’un estudi de recerca. En la 

mateixa Declaració de Hèlsinki, considerada un document de referència de  la 

ètica en la pràctica de la recerca clínica, es fa palès aquest possible conflicte. 

El fet és que la incertesa, el motor de la generació de preguntes a resoldre en 

el camp de la ciència biomèdica, està present de manera molt clara en la 
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recerca clínica, però també, i de manera no tant explícita, en la pràctica diària 

de la tasca assistencial dels metges, malgrat les implicacions ètiques són 

diferents en els dos escenaris.  

 

Les possibilitats obertes en la recerca clínica a dia d’avui venen marcades pels 

avenços científics en el coneixement i els avenços tecnològics com a eines de 

recerca. No obstant, totes aquestes possibilitats suposen reptes metodològics, 

ètics i legals que la comunitat científica, entre altres, haurà de saber resoldre.  

 

4.1 Els assaigs clínics en la recerca clínica 

 

El gran desenvolupament de la recerca clínica, entesa com els estudis de 

recerca que es fan en els éssers humans (tant en voluntaris sans com en 

pacients), ha tingut lloc al llarg del segle XX. La generació de nou coneixement 

en el camp de la recerca clínica requereix definir bé en primer lloc el tipus de 

pregunta que es vol respondre, i valorar quin tipus de recerca és la més adient 

per a poder-la respondre. La pregunta de recerca hauria de complir algunes 

característiques (2):  

 

• Rellevància: el coneixement generat per la recerca ha de ser en benefici 

dels pacients, la comunitat o la societat, i d’importància teòrica o amb una 

aplicació pràctica.  

• Factibilitat o viabilitat: cal valorar la factibilitat de portar a terme l’estudi de 

recerca en termes de disponibilitat de temps, disponibilitat de les persones 

que hi participarien, disponibilitat de l’equip e instal·lacions necessàries, 

experiència de l’equip investigador, o costos.  

• Ètica: la realització de la recerca ha de ser coherent amb els principis bàsics 

de  la bioètica. 

Així com en la biologia es diu que l’anatomia marca la funció, en la recerca el 

disseny dels estudis marca les seves capacitats de respondre les preguntes 

plantejades. Disposem de diversos tipus de disseny i els investigadors han 
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d’escollir el més adient en base a la pregunta  a resoldre  i als medis 

disponibles (Vegeu la figura 1). (6)  

 

En general, es fa una primera classificació de la recerca clínica segons el grau 

de control de l’investigador respecte l’element objecte d’avaluació, és a dir, 

segons si la investigació condiciona o no el tractament del pacient o participant 

en l’estudi. Per una banda, hi ha els estudis anomenats observacionals, que 

són aquells en els que l’investigador no fa cap intervenció al pacient pel fet de 

participar en l’estudi de recerca, sinó que només observa i recull informació 

d’interès del pacient en el context de la pràctica clínica habitual. Per altra 

banda, hi ha els estudis d’intervenció, que són aquells en els que l’investigador 

exerceix un control en l’assignació de la intervenció avaluada, és a dir, modifica 

d’alguna manera la cura del pacient pel fet d’estar en un estudi de recerca.  
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Figura. 1 Tipus d’estudis en la recerca clínica (referència bibliogràfica núm. 6) 

 

 

 

Malgrat la classificació de la recerca té moltes limitacions, per exemple el 

possible solapament, els dos tipus de recerca i els seus diversos dissenys 

tenen les seves fortaleses i limitacions. Cal escollir quin és el tipus de recerca  

més eficient per respondre la pregunta i el que dóna més garanties de no 

equivocar-nos. 
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4.1.1 Estudis observacionals i estudis d’intervenció. Medicina basada en 

proves 

 

Dins la recerca clínica observacional, es classifiquen els tipus d’estudi segons 

alguns elements clau del seu disseny. Un d’ells és l’existència o no d’un grup 

control, és a dir, segons l’estudi plantegi o no una comparació formal que 

permeti buscar i confirmar associacions entre dos o més paràmetres avaluats. 

Són els estudis analítics. Per contra, parlem d’estudis descriptius  quan els 

estudis no tenen un grup control, i per tant no es pot anar més enllà de la pura 

descripció de la informació sense confirmar possibles associacions.   

 

Entre els estudis observacionals analítics, aquells que inclouen un grup control, 

diferenciem dos tipus d’estudis segons la relació temporal entre els factors 

avaluats: el factor d’exposició i el resultat o malaltia (5). Parlem d’estudi 

transversal quan s’obtenen totes les dades dels subjectes de l’estudi de 

manera simultània en un únic moment temporal, sense que hi hagi una 

seqüència temporal entre elles; és per aquest motiu que els estudis 

transversals no permeten avaluar una possible relació de causalitat. Per contra, 

parlem d’estudis longitudinals quan les dades dels subjectes d’estudi es 

registren en diferents moments temporals, permetent així l’avaluació d’una 

possible associació o relació de causalitat. Entre els estudis longitudinals, tenim 

estudis amb una direcció temporal que va de la causa o factor d’exposició 

avaluat cap al desenllaç o resultat (serien els anomenats estudis de cohorts), i 

estudis que parteixen del desenllaç o resultat i van cap al factor d’exposició 

(com els estudis de casos i controls). Els estudis de cohorts poden ser estudis 

prospectius, quan la identificació dels subjectes d’estudi i l’avaluació de la 

informació d’exposició és posterior al inici de l’estudi de recerca, o bé estudis 

retrospectius, quan l’exposició i el resultat ja han passat en el moment d’iniciar 

l’estudi. En canvi, els estudis de casos i controls són estudis retrospectius on a 

partir dels subjectes d’estudi identificats com a casos i controls, s’obté i 

s’avalua informació de manera retrospectiva sobre els factors d’exposició 

avaluats.  
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Els estudis descriptius, aquells que no tenen un grup control, no preveuen una 

comparació formal, sinó que s’exposa amb finalitat purament descriptiva una 

informació d’una sèrie de variables en una  població d’estudi (7). Generalment 

són estudis inicials en un nou camp de recerca, que aporten informació que 

permetrà elaborar hipòtesis a valorar en estudis posteriors més rigorosos. 

Malgrat la seva simplicitat a priori, cal ser curosos en la descripció del seu 

objecte d’estudi: cal definir bé la població d’estudi, el període temporal, el lloc,  

així com el motiu de l’estudi i el què aportarà l’estudi en l’estat del coneixement. 

Els estudis descriptius inclouen la descripció de casos individuals (case report), 

les sèries de casos quan s’agreguen dades de diversos individus, les tasques 

de vigilància epidemiològica (que han permès per exemple eradicar la verola), i 

els estudis de correlació ecològica, on es busca la relació d’associació entre 

factors d’exposició i resultats no en individus sinó en poblacions. Així doncs, el 

seu ús i valor és sobretot en el camp de l’estudi de tendències poblacionals, 

com per exemple les epidèmies, la planificació dels serveis sanitaris, o en la 

generació d’hipòtesis de causalitat que hauran de ser contrastades amb altres 

dissenys.  

 

Entre els estudis d’intervenció, es diferència els tipus d’estudi segons el mètode 

d’assignació de les intervencions que reben les persones que participen en 

l’estudi. Parlem d’assaig clínic (AC) aleatoritzat quan la intervenció que rep un 

pacient concret ve determinada per l’assignació aleatòria o l’atzar. 

L’aleatorització ens permet minimitzar el biaix de selecció ja que ens garanteix, 

amb bastanta certesa, la comparació de grups de pacients molt similars i que 

només es diferencien en la intervenció rebuda motiu d’estudi. Per aquest motiu, 

els AC aleatoritzats es consideren una de les eines en el camp de la recerca 

clínica amb més potencial per a avaluar l’eficàcia de les intervencions 

terapèutiques o preventives que s’utilitzen en la pràctica clínica assistencial. 

 

En la resta d’estudis d’intervenció, el protocol d’estudi marca com ha de ser el 

tractament de les persones que participen en l’estudi de recerca, però el 

mètode d’assignació del tractament no és l’aleatorització sinó, per exemple, un 

mètode d’assignació seqüencial. Aquest fet condiciona que les possibilitats 
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d’error a l’hora d’avaluar e interpretar els resultats d’aquests tipus d’estudi són 

majors: la manca d’aleatorització dels tractaments avaluats amplia la possibilitat 

de biaixos i fa més difícil poder establir una relació causa/efecte entre la 

intervenció avaluada i els resultats observats.   

 

Tant els estudis observacionals com els estudis d’intervenció, inclosos els AC 

aleatoritzats, formen part de la recerca clínica que treballa amb dades 

primàries. Existeix un altre tipus de recerca que treballa amb les dades 

generades a partir d’altres estudis, per exemple les revisions sistemàtiques o 

les metanàlisis. Uns i altres tipus de recerca, amb els seus avantatges i les 

seves limitacions, aporten unes proves (evidència) complementàries útils per a 

la presa de decisions en la cura dels pacients.  

 

Hi ha hagut diferents iniciatives per elaborar una gradació de l’evidència en 

base als diferents tipus de recerca. La medicina basada en la proves (evidence 

based medicine) és la pràctica de la medicina basada en la integració de 

l’experiència del metge amb la millor de les proves disponibles aportades per la 

recerca clínica sistemàtica. El terme s’ha desenvolupat durant la segona meitat 

del segle XX en el context de la presa de decisions en la cura del malalt 

concret, però també amb una vessant més poblacional i en el context de la 

formació (8). Diversos autors han treballat per definir una gradació de la qualitat 

de l’evidència que sigui útil per definir la fortalesa de les recomanacions que 

se’n derivin. Exemples en són la classificació de la US Preventive Service Task 

Force (9) i la del Center for Evidence-based Medicine d’Oxford (8). Més 

recentment, altres grups com el Grading of Recommendations Assessment 

Development and Evaluation (GRADE) Working Group (10) han desenvolupat 

una nova metodologia per a l’avaluació de la qualitat de la evidència i 

l’elaboració de recomanacions per als clínics: els autors defineixen alguns 

factors que limiten la qualitat de l’evidència derivada d’estudis aleatoritzats 

(com aspectes de disseny dels estudis, la inconsistència dels resultats, la 

evidència indirecta, la imprecisió, o el biaix de publicació) i alguns factors que 

poden augmentar-la en el context dels estudis observacionals (gran magnitud 

de l’efecte o el gradient dosi/resposta).  
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4.1.2 Els assaigs clínics  

4.1.2.1 Situació en el context 

 

L’AC és el mètode considerat “patró or” (“gold standard”) en la generació del 

coneixement per a la presa de decisions sobre intervencions terapèutiques o 

preventives. En el context de la medicina basada en proves, la definició d’AC fa 

referència a la seva definició metodològica, i es parla d’AC com a sinònim d’AC 

aleatoritzat. Concretament es defineix l’AC com “un experiment epidemiològic 

en el que els subjectes en una població són assignats aleatòriament a diferents 

grups, habitualment denominats grup experimental (o d’estudi) i grup control, 

per rebre o no rebre un procediment, maniobra o intervenció amb finalitat 

preventiva o terapèutica. Els resultats són avaluats per la comparació rigorosa 

de freqüència de malaltia, mort, recuperació u altres resultats en el grup 

experimental i en el grup control."(11) 

 

D’altra banda, els AC són els estudis més importants en el camp del 

desenvolupament dels nous medicaments i altres tecnologies sanitàries com 

poden ser els productes sanitaris. En aquest sentit, cal esmentar que existeix 

una definició legal de l’AC amb medicaments que va més enllà de la purament 

metodològica ja esmentada: el Real Decret 223/04 d’AC (12), la legislació 

espanyola vigent a dia d’avui en aquesta matèria, defineix l’AC com a tota 

investigació efectuada en éssers humans dirigida a determinar o confirmar els 

efectes clínics, farmacològics i/o altres efectes farmacodinàmics, i/o estudiar 

l’absorció, distribució y excreció d’un o diversos medicaments en investigació 

amb la finalitat de determinar la seva seguretat i/o eficàcia(12). No obstant, 

actualment la legislació espanyola d’AC està en procés de revisió i es preveu la 

publicació d’un nou Real Decret que incorpori les principals novetats 

introduïdes pel Reglament Europeu d’AC publicat durant l’any 2014(13).    

 

El desenvolupament dels AC i la seva difusió ha tingut un creixement molt 

rellevant al llarg de la segona meitat del segle XX i el seu nombre ha anat 
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augmentant en el nostre entorn de manera progressiva. Les dades procedents 

de les agències reguladores, amb responsabilitats en el desenvolupament de 

medicaments i dels AC, així ho indiquen: el nombre de sol·licituds d’avaluació 

d’AC a l’Agencia Española del Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) 

durant el 2013 va ser de 795, de les quals 759 van ser autoritzades (14). 

Durant el període 2007-2012 s’ha documentat a Europa una disminució del 

18% el nombre d’AC autoritzats, mentre que a Espanya, s’ha documentat un 

augment del 3% anual, principalment degut a un increment dels AC de 

promoció independent amb finançament de fons públic (15). 

 

L’Agència Europea del Medicament (EMA, European Medicines Agency), en  la 

seva tasca d’avaluació i registre de nous medicaments  ha rebut 551 sol·licitud 

d’assessorament científic i suport en l’elaboració de protocols d’AC de nous 

medicaments (el que representa un augment del 13% respecte l’activitat 

d’assessorament en l’any previ) (16). Malgrat l’elevat nombre d’AC realitzats, 

s’ha documentat una lleugera reducció en els darrers anys, atribuïda en part 

per alguns a l’aplicació de la Directiva Europea d’assaigs clínics de l’any 2001. 

(17) 

 

A dia d’avui, els AC també representen una proporció molt important dels 

estudis de recerca biomèdica publicats en els revistes científiques 

biomèdiques. El primer AC publicat va ser un estudi aleatoritzat que avaluava 

l’eficàcia de l’estreptomicina  en el tractament de la tuberculosi dut a terme per 

AB Hill. (18).  

 

Els registres públics d’AC també mostren un nombre molt elevat d’estudis: el 

registre públic Eudra-CT (19), registre dels estudis d’intervenció amb 

medicaments a Europa i en actiu des del 2004, disposa en aquest moment de 

dades de més de 24.000 AC.  El registre més important des del punt de vista 

quantitatiu però és el registre d’estudis clínics del National Institutes of Health 

(NIH) d’EEUU (clinicaltrials.gov), el qual inclou actualment 203.118 estudis 

clínics a més de 191 països. Dels estudis registrats al clinicaltriasl.gov, a data 
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de novembre de 2015, un 80% són estudis d’intervenció, essent 103.035 AC 

amb medicaments.(20)  

 

La major part dels AC amb medicaments són desenvolupats per la indústria 

farmacèutica: dels AC autoritzats per l’AEMPS l’any 2013, aproximadament un 

80% van ser promoguts per la indústria farmacèutica. (14) La proporció d’AC de 

promoció independent s’ha mantingut constant entre 2007-2012 en el registre 

europeu Eudra-CT,(15) al voltant del 20%, mentre que a Espanya la proporció 

dels AC de promoció independent va anar en augment durant uns anys (del 

23% al 2007 al 27% al 2012) amb una disminució al 21% durant el 2013. (14)  

 

El desenvolupament de medicaments és un procés llarg que té com a objectiu 

final disposar d’una informació sobre l’eficàcia i seguretat del medicament que 

permeti establir una relació benefici/risc favorable. A part de valorar aspectes 

del medicament com la qualitat, la identificació i el subministrament de la 

informació necessària per al pacient, les agències reguladores responsables de 

l’autorització dels medicaments han de valorar els resultats dels diversos AC 

fets en les diverses fases del desenvolupament del medicament.  (21)  

 

Habitualment es parla de 4 fases del desenvolupament del medicament: les 

fases I, II i III fan referència al desenvolupament abans de la comercialització 

del medicament, i la fase IV un cop el medicament ja està comercialitzat. Cada 

fase té uns objectius diferents, i en conseqüència els dissenys dels estudis 

també poden variar en les diferents fases.  

 

Els AC de fase I tenen com a objectiu principal avaluar la seguretat i les 

característiques farmacocinètiques i farmacodinàmiques del medicament. 

Habitualment es fan en un nombre reduït de voluntaris sans, o a vegades en 

pacients (principalment en algunes disciplines com l’Oncologia). Aquesta 

primera fase és especialment crítica ja que, es basen en la informació de la 

fase pre-clínica de desenvolupament, cal definir quines seran les dosis que 

podran ser avaluades en els primers estudis en humans, els anomenats estudis 

First in human, pels quals les agències reguladores com l’EMA han elaborat 
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unes guies científiques específiques. (22) Els AC de fase II tenen l’objectiu 

d’obtenir una primera informació preliminar sobre l’eficàcia del medicament, 

establir les dosis adequades per ser avaluades en les fases posteriors del 

desenvolupament i obtenir més dades de seguretat. Els assaigs de fase III 

tenen com a objectiu principal avaluar de manera confirmatòria l’eficàcia i 

seguretat del medicament, amb un número més elevat de pacients i 

generalment sempre amb AC controlats i aleatoritzats. Els AC de fase IV són 

aquells que es fan amb els medicaments ja comercialitzats. Malgrat no hi ha un 

consens clar en la definició de les fases dels AC, els objectius dels estudis de 

fase IV poden ser, entre altres, avaluar el medicament en la indicació ja 

autoritzada (considerat un AC fase IV per la AEMPS) o bé en una indicació 

diferent en la autoritzada (considerat AC fase III per la AEMPS). Dels AC 

autoritzats per l’AEMPS l’any 2013 només un 11% van ser considerats AC de 

fase IV (14)  

 

Una altra consideració sobre els AC és el seu grau d’aproximació a les 

condicions de pràctica clínica, és a dir, el seu caràcter més explicatiu o bé més 

pragmàtic. Ja s’ha comentat que els AC són considerats el patró or per avaluar 

l’eficàcia de les intervencions, i que en el desenvolupament de medicaments 

per exemple, les diferents fases tenen diferents objectius. Parlem d’AC 

explicatius quan aquests tenen uns criteris de selecció molt exigents o tancats, 

amb una població d’estudi molt homogènia, i unes condicions molt estrictes de 

realització de l’estudi (per exemple amb uns criteris de tractament prohibits molt 

estrictes i uns criteris de seguiment molt acurats): són els AC que tenen per 

objectiu avaluar l’eficàcia en condicions “ideals” d’AC, més habituals  

clàssicament en les fases més inicials del desenvolupament dels medicaments. 

Per altra banda, hi ha els AC de caire més pragmàtics, que són aquells amb 

unes condicions més flexibles, més pròximes a les condicions reals de la 

pràctica clínica habitual, i que tenen l’objectiu d’avaluar l’efectivitat de les 

intervencions, més habitual en fases més tardanes del desenvolupament dels 

medicaments.    
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Així doncs, en el context dels AC i la valoració dels resultats de les 

intervencions, distingim tres conceptes que difereixen entre si però són 

complementaris. En primer lloc, quan parlem d’eficàcia d’una intervenció ens 

referim al grau en que una intervenció produeix un resultat beneficiós en unes 

condicions ideals, com pot ser en el marc d’un AC. Quan parlem d’efectivitat 

ens referim al grau en que una intervenció produeix un resultat beneficiós en 

les condicions de la pràctica clínica habitual. I per últim, entenem per eficiència 

el grau en que una intervenció produeix una efecte beneficiós en relació a 

l’esforç utilitzat per aplicar-la, en termes de recursos humans, materials o 

costos.(23)   

 

El fet que una intervenció sigui eficaç en el context d’un AC no garanteix que la 

seva aplicació en els pacients en la pràctica clínica assistencial sigui igualment 

beneficiosa: les característiques dels AC que fan, per una banda, que siguin 

considerats el patró or en l’avaluació de les intervencions en el camp de la 

salut, representen, al mateix temps, algunes de les seves principals limitacions. 

És per aquest motiu que cada vegada s’insisteix més en la conveniència de 

realitzar AC que avaluïn l’efectivitat de les intervencions abans ser 

incorporades en la pràctica clínica. Una major aproximació dels AC a les 

característiques reals dels pacients i les condicions de la pràctica clínica és un 

dels elements considerats importants per poder assolir unes guies de pràctica 

clínica amb més possibilitats d’èxit en la seva implementació i seguiment. (24) 

 

Un altre aspecte rellevant dels AC és la creixent implicació i participació dels 

pacients i el públic general en les seves diverses fases. Des de diferents 

instàncies implicades en la recerca clínica, i en especial els AC, es fa èmfasi en 

la necessitat de millorar la implicació dels pacients en processos que van des 

de la  priorització de la recerca, la seva planificació, execució, disseminació de 

resultats i implementació (1) (25). Algunes agències reguladores com la pròpia 

EMA (26) en el seu procés d’avaluació dels medicaments, institucions com el 

NICE (27) en l’elaboració de recomanacions sobre la incorporació 

d’intervencions en els serveis de salut britànic, o iniciatives com AGREE (28) 

en l’elaboració de guies de pràctica clínica o recomanacions, disposen de 
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circuïts i processos que incorporen les valoracions dels pacients en les seves 

tasques respectives.  

 

Hi ha també diversos exemples d’iniciatives que tenen com a objectiu el 

desenvolupament d’AC més orientats als pacients, amb preguntes a resoldre i 

amb utilització de variables més rellevants per a ells. Alguns exemples són la 

iniciativa PCORI (Patient centered outcome research) (29), o la James Lind 

Alliance(30), una iniciativa establerta al Regne Unit que des de l’any 2004 

treballa de manera conjunta amb pacients, cuidadors i clínics per establir les 

prioritats de la recerca que més interessen als pacients.  

 

4.1.2.2 Aspectes metodològics dels assaigs clínics. Fortaleses i debilitats 

potencials 

 

Com ja s’ha comentat anteriorment, els AC tenen per la seva condició d’estudis 

d’intervenció en humans uns aspectes metodològics que no es poden 

considerar de manera aïllada a altres consideracions de tipus ètic o legal. No 

obstant, hi ha aspectes metodològics dels AC que li són propis respecte a 

altres tipus de recerca com per exemple, l’aleatorització o l’emmascarament. 

 

Abans d’entrar més en profunditat en els elements metodològics més rellevants 

dels AC, cal considerar dues qualitats o atributs que són clau tant en el 

plantejament com en l’avaluació dels AC: la valida interna i la validesa externa.  

 

- La validesa interna d’un AC és el grau en que els resultats obtinguts  

proporcionen una resposta correcta a la pregunta plantejada en l’objectiu de 

l’estudi, en la població que ha estat estudiada, i en absència de biaixos en els 

procés de disseny, execució i anàlisi. (31)  

 

-  Per altra banda, la validesa externa d’un AC és el grau en que els resultats 

de l’estudi poden ser generalitzats a altres subjectes diferents als inclosos en 

l’estudi. (32)  
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La definició de la pregunta principal d’un AC és un pas inicial i essencial en 

l’elecció del disseny i els elements metodològics de l’estudi. En general es 

considera que la pregunta de recerca ha de ser coherent amb la descripció de 

l’objectiu principal, i hauria d’incloure, sempre que apliqui, els elements descrits 

com la població d’estudi, les intervencions comparades, i els termes en que es 

mesurarà l’efecte de les intervencions. Una metodologia o sistema que s’ha 

desenvolupat per definir de manera correcta la pregunta principal d’un estudi 

de recerca és la coneguda amb el nom PICO (Population-Intervention-

Comparation-Outcome): la població d’estudi, la intervenció d’estudi, la 

comparació, i els resultats o outcomes. (33) L’objectiu principal d’un AC depèn, 

entre altres factors, de la informació sobre la intervenció avaluada, la població 

de l’estudi, i en el context de desenvolupament de medicaments, de la fase de 

desenvolupament del mateix.  

  

Una vegada definida la pregunta i objectiu principals de l’AC, es defineix quines 

característiques ha de complir l’AC per tal d’obtenir uns resultats vàlids amb les 

màximes garanties d’evitar errors. Hi ha dos tipus d’error importants a 

considerar: en primer lloc l’error aleatori, aquell error degut a l’atzar que 

s’associa al fet de treballar amb una mostra d’individus i no amb tota la població 

sencera i a la variabilitat de les mesures. En segons lloc, l’error sistemàtic o 

biaix, aquell derivat del propi disseny de l’estudi, que porta a una avaluació 

incorrecta o no vàlida del resultat ja que afecta a la validesa interna de l’AC.  

 

Existeixen diverses guies o recomanacions sobre els elements que cal 

considerar en la planificació, execució i anàlisi d’un AC. Algunes deriven de la 

necessitat d’harmonitzar a nivell internacional els procediments dels AC en el 

context del desenvolupament de medicaments, com són les guies de les ICH 

(International Council for Harmonization) (34). Altres són recomanacions 

generals sobre els AC: la guia SPIRIT 2013 és una guia per a l’elaboració de 

protocols d’AC (35), i la guia CONSORT és una guia de com publicar AC 

aleatoritzats (36), que s’ha anat actualitzant i ampliant per cobrir diferents tipus 

d’AC, per exemple AC amb intervencions no farmacològiques.(37)   
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Els aspectes metodològics més importants dels AC que condicionen la seva 

validesa interna són l’aleatorització, l’emmascarament, i les pèrdues de 

pacients en el seguiment de l’estudi, que són els primers aspectes 

metodològics que seguidament es comenten.  

 

4.1.2.2.1  Aleatorització 

 

Una característica metodològica clau en l’AC és l’assignació aleatòria dels 

subjectes en els grups d’estudi. Es tracta d’un procediment sistemàtic i  

reproduïble pel qual els subjectes que participen en l’estudi es distribueixen a 

l’atzar en els grups de tractament. L’objectiu és assolir grups de comparació 

amb una distribució equilibrada de las característiques dels subjectes, tant les 

conegudes com les desconegudes. Es necessari que siguin grups molt 

semblants i que la única diferència sigui la intervenció d’estudi. Això s’ha de 

poder demostrar en l’anàlisi dels resultats, habitualment en la Taula I dels 

resultats de l’AC on es descriuen les característiques basals dels grups de 

comparació. Hi ha diferents mètodes de generar la llista d’aleatorització, 

generalment per programes informàtics. Alguns mètodes d’aleatorització més 

sofisticats permeten assegurar un equilibri entre els grups de comparació dels 

factors pronòstics dels pacients considerats rellevants (aleatorització 

estratificada) o bé mantenir equilibri en el número de pacients entre els grups 

de comparació al llarg del període d’estudi (aleatorització per blocs).  

   

Un aspecte important a tenir en compte és l’ocultació de la seqüència de la 

llista d’aleatorització: cal evitar que l’investigador que proposi la participació del 

participant en l’AC conegui el tractament que li seria assignat, i evitar així la 

possible influència sobre la seva inclusió final en l’estudi (evita el biaix de 

selecció). L’aleatorització es fa un cop s’ha valorat l’elegibilitat del pacient, s’ha 

obtingut el seu consentiment informat (CI), i, de manera òptima, es fa de 

manera centralitzada. 
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4.1.2.2.2 Emmascarament  

 

L’emmascarament o cec és una sèrie de mesures o precaucions que es  

prenen amb l’objectiu que, al llarg de l’estudi, bé el pacient, el metge o ambdós, 

i aquells que avaluen d’alguna manera la resposta desconeixen el tractament 

administrat. L’objectiu és evitar que les creences dels subjectes de l’estudi i els 

investigadors no influeixin en les decisions preses durant l’estudi i en les 

avaluacions dels resultats. 

    

La necessitat d’emmascarament en un AC depèn principalment del tipus de 

variable que s’avalua en l’estudi: l’emmascarament és especialment important 

quan el criteri de valoració és subjectiu, és a dir, quan la variable principal de 

l’estudi depèn de la interpretació de l’investigador o avaluador (per exemple el 

dolor). Al contrari, en el cas de variables més dures (per exemple una variable 

clínica objectiva com la mort), la necessitat de l’emmascarament és menor.  

 

Existeixen diferents tipus d’emmascarament: 

 

-  Simple cec: només el pacient no coneix quina branca de tractament se li 

assigna. És interessant quan l’equip cuidador necessita conèixer el 

tractament. 

 

-  Doble cec: ni el pacient ni l’investigador coneixen la branca de tractament. 

 

-  Triple cec: quan també l’anàlisi i l’avaluació de les dades es fa sense 

conèixer la intervenció dels grups. 

 

-  Avaluador cec o avaluació cega a tercers: el pacient i l’investigador coneixen 

el tractament assignat, però la persona encarregada d’avaluar la variable 

principal desconeix el tractament del pacient que avalua.  
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4.1.2.2.3 Pèrdues  

 

El temps de seguiment, les pautes de monitorització dels participants (visites i 

exploracions complementàries) i la mesura de les variables d’un AC han de ser 

els adequats per a respondre les preguntes de l’AC i han de ser iguals en els 

grups de comparació. El fet que durant el seguiment de l’estudi es perdin 

pacients i/o la seva informació, compromet el grau de comparabilitat dels grups 

d’estudi que es va aconseguir a través de l’assignació aleatòria.  

 

És important recollir el número de pacients que són pèrdues durant el 

seguiment, així com els motius de les mateixes: els motius de les pèrdues 

poden tenir relació amb la intervenció avaluada (molt sovint per efectes 

adversos o falta d’eficàcia), i per tant, aquest aspecte cal tenir-lo en compte de 

cara a l’anàlisi.  El biaix que es pot derivar de les pèrdues es deu al fet que la  

resposta a la intervenció de l’estudi pot ser diferent en els subjectes que són 

pèrdues respecte als que completen l’estudi. Aquest aspecte limita la validesa 

interna de l’estudi.  

 

La guia CONSORT per a la publicació dels AC insisteix en la importància de les 

pèrdues: recomana definir en una figura el flux de pacients de l’estudi, així com 

identificar clarament el número de pacients que va començar l’AC, i amb quants  

pacients i que informació es compta al final de l’estudi per al seu anàlisi de 

resultats.  En aquest sentit, les recomanacions per tal de limitar els efectes de 

las pèrdues durant el seguiment van dirigides a: 1) intentar evitar en la mesura 

del possible que es produeixin, i 2) si es donen, obtenir informació 

suplementària que permeti avaluar les característiques d’aquests subjectes i 

comparar-los amb els pacients que finalitzen l’estudi. 

 

Es consideren com a pèrdues tant les que es produeixen abans de 

l’aleatorització (per exemple per retirar el CI) com les que es produeixen 

després (abandonaments o retirades de l’assaig). Les primeres podrien tenir un 

efecte sobre la validesa externa de l’AC, mentre que les pèrdues posteriors a 

l’aleatorització podrien tenir també un efecte sobre la validesa interna de 
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l’estudi atès que modifiquen o alteren les condicions que aportava 

l’aleatorització.  

 

Un cop comentat els aspectes que condicionen la validesa interna, es els 

següents apartats es comenten els aspectes més importants en relació a la 

validesa externa dels AC (els criteris d’elegibilitat, les condicions de seguiment 

de l’estudi i períodes de pre-inclusió de l’estudi) i altres aspectes metodològics 

rellevants.  

4.1.2.2.4 Població d’estudi 

 

La població d’estudi ve determinada en primer lloc per l’àmbit de realització de 

l’AC: aquest aspecte pot determinar el perfil de professionals i equip 

investigador, el tipus de pacient, o el tipus de seguiment que es fa als pacients. 

El fet que l’abordatge d’una patologia es faci en un entorn hospitalari o bé en 

un entorn ambulatori a l’atenció primària pot condicionar la gravetat dels 

pacients, el tipus de tractament que reben els pacients, o els circuïts i el tipus 

de seguiment.  

 

Un altre aspecte important en la capacitat de generalitzar els resultats de l’AC 

són els criteris d’elegibilitat (criteris d’inclusió o exclusió). La definició de la 

malaltia, així com criteris com l’edat, les comorbiditats dels pacients permeses, 

o els tractaments concomitants permesos i prohibits són aspectes dels 

protocols que sovint defineixen uns pacients que s’allunyen del perfil dels 

pacients més habituals en la pràctica assistencial, sovint amb diverses 

patologies concomitants i amb diversos tractaments. El tipus de patologia 

també té relació amb la gravetat de la malaltia, el risc vital del pacient, 

l’evolució de la malaltia amb un curs més agut o bé més crònic, o la urgència 

en el inici del tractament de l’estudi.  

 

Un altre aspecte dels AC que pot contribuir a definir una població molt 

seleccionada són els anomenats períodes de pre-inclusió (run-in), període previ 

a la inclusió i assignació dels tractaments d’estudi, i que tenen com a objectiu 

seleccionar uns pacients que compleixin uns criteris abans de l’aleatorització, 
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per exemple, uns pacients més complidors amb el tractament o uns pacients 

que no presentin toxicitat.  

 

4.1.2.2.5 Mètode de diagnòstic i de seguiment de l’assaig clínic  

 

Un altre aspecte que podria limitar l’aplicabilitat dels resultats d’un AC a una 

altra població diferent a la de l’estudi fa referència als mètodes diagnòstics o de 

seguiment dels  pacients que defineix el protocol i que  poden diferir molt dels 

de la  pràctica clínica assistencial.  

 

4.1.2.2.6 Elecció d’un grup control 

 

Un aspecte molt important en el plantejament d’un AC és la valoració de si cal o 

no definir un grup control. Ja s’ha comentat que en el camp del 

desenvolupament dels medicaments hi ha diferents fases on els objectius 

principals dels AC són diferents i, per tant, les necessitats del grup control 

poden variar.  

 

En un AC on l’objectiu és avaluar l’eficàcia d’una intervenció, es considera 

necessari un grup control no exposat que ens permeti atribuir l’efecte observat 

en l’estudi a la intervenció avaluada. L’efecte Hawthorne (modificació dels 

hàbits pel fet d’estar en un estudi), l’evolució natural de la malaltia, l’efecte de 

regressió a la mitjana, o el mateix efecte placebo, són efectes que poden 

dificultar aquesta atribució de l’efecte a la intervenció avaluada en absència de 

grup control.  

 

En el cas dels AC amb un grup control, són diverses les consideracions a fer a 

l’hora d’escollir el grup control més adequat, i totes elles estan relacionades: 

consideracions metodològiques, reguladores, ètiques, i logístiques. 
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En relació a les consideracions metodològiques, l’elecció del grup control està 

molt condicionada, entre altres, per l’objectiu principal de l’AC i la hipòtesi 

plantejada, i cal valorar quina és la millor opció entre les diverses alternatives:  

  

a) Control amb placebo 

 

El placebo és un medicament sense principi actiu, per tant sense activitat 

farmacològica específica, que es dóna al pacient per a complaure’l. En el 

context de l’AC, aquesta substància ha de tenir el mateix aspecte que el 

tractament del grup experimental. Degut a l’existència de l’efecte placebo, 

aquell produït per les expectatives del pacient al rebre un placebo però que 

no és degut pròpiament al medicament experimental, la comparació amb un 

grup control placebo permet separar l’efecte placebo de l’efecte pròpiament 

derivat de la intervenció d’estudi. Altres avantatges de tenir un grup control 

amb placebo és que permet mesurar en valor absolut tant l’eficàcia como la 

seguretat de la intervenció, diferenciant els efectes que poguessin derivar-

se, per exemple, de la pròpia malaltia estudiada, avaluar l’eficàcia amb un 

menor número de pacients, o minimitzar l’efecte de les expectatives de 

pacient i investigador quan es realitza un emmascarament dels tractaments. 

Algunes dificultats en relació al control amb placebo poden ser de tipus ètic, 

que es desenvoluparan més endavant, de tipus pragmàtic (dificultats en el 

reclutament o l’elaboració del propi placebo), o la manca d’informació sobre 

eficàcia relativa per falta d’una comparació amb grup actiu.   

 

Altres vegades, l’ús de placebo en els AC pot respondre a un disseny add-

on, on s’avalua l’eficàcia d’afegir un tractament addicional al tractament de 

base que reben tots els pacients d’estudi, a un disseny de retirada, on 

s’avalua l’efecte de retirar una tractament en pacients on no està clar la 

relació benefici/risc de mantenir-lo, o respondre a la necessitat d’utilitzar un 

placebo només per emmascarar un tractament.  
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b) Control amb tractament actiu 

 

El control amb un tractament actiu permet avaluar la relació benefici/risc 

comparant el tractament experimental amb un tractament acceptat o de 

referència, el millor tractament disponible. En aquests dissenys, cal posar 

èmfasi en diversos aspectes del grup control que tenen implicacions tant 

metodològiques com ètiques.  

 

En primer lloc, cal valorar que l’elecció del grup control sigui justificada i 

adequada pels pacients de l’estudi: cal valorar d’entrada si hi ha un dubte 

raonable entre els efectes de les intervencions que es comparen que 

justifiqui l’aleatorització (clinical equipoise), i si està o no justificat no 

administrar altres possibles tractaments alternatius disponibles quan sigui el 

cas.(38)  

 

Un segon aspecte a valorar és que el tractament escollit com a control es 

faci de manera òptima, amb la pauta d’administració acceptada tant pel que 

fa a la a la durada o la dosificació; cal evitar l’infratractament en un dels dos 

grups de comparació per tal de disposar d’una comparació equilibrada en la 

que no s’afavoreixi cap dels grups de comparació.  

 

L’adequació de l’elecció del grup control també cal valorar-la tenint en 

compte el tipus de hipòtesi de l’AC (és a dir, serà diferent si es vol demostrar 

la superioritat del grup experimental o bé tant sols la seva equivalència o no 

inferioritat respecte al control). En aquest sentit, és important definir i 

justificar quin és l’efecte de la intervenció experimental que es voldria 

documentar: cal definir la diferència respecte el grup control que es pretén 

documentar en termes de la variable principal de l’estudi en el cas d’un AC 

de superioritat, o del marge de no inferioritat i d’equivalència en els AC de no 

inferioritat o equivalència. La rellevància clínica d’aquest efecte que es busca 

documentar no necessàriament ha d’anar lligat a la significació estadística 

del mateix. Generalment aquest tipus d’estudis amb control actiu requereix 

un major número de pacients.    
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c) Control sense cap tractament 

 

El grup control sense cap tractament és en certa manera semblant al grup 

control placebo, i per tant apliquen moltes les consideracions ja 

especificades. No obstant, la impossibilitat d’emmascarar és una diferència 

bàsica i important ja que condiciona la possibilitat de biaix tant pel pacient 

com per l’investigador, per exemple, amb la manera de incloure, tractar o 

seguir els pacients. Aquest tipus de control es pot utilitzar en certes 

situacions: quan és difícil emmascarar el tractament per el motiu que sigui, o 

quan les variables d’avaluació són objectives o es poden valorar por part 

d’un avaluador cec.    

 

Les consideracions reguladores de l’elecció del grup control fan referència 

principalment a les exigències de les agències reguladores per autoritzar el 

registre d’un nou medicament o la modificació de les condicions d’ús d’un 

medicament ja autoritzat.(39,40) 

 

Les consideracions de caire més ètic sobre l’ús del placebo en els AC han 

estat objecte de molt debat i sovint pot ser un factor que acabi determinant el 

disseny dels AC. Els aspectes que s’han apuntat com a fonamentals en la 

valoració dels protocols d’AC controlats amb placebo són: la possibilitat d’un 

dany irreversible als pacients, la durada del tractament, el tipus de 

monitorització dels pacients, la definició del tractament de rescat o els criteris 

de retirada de l’estudi, entre altres. 

 

Finalment les consideracions dels aspectes més logístics o pragmàtics són 

també importants a l’hora de plantejar la realització d’un AC: la impossibilitat 

o dificultat en la fabricació d’un placebo o en l’emmascarament d’un 

tractament de l’AC poden condicionar en gran mesura la factibilitat de portar 

a terme l’AC.  
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4.1.2.2.7 Tipus de disseny 

 

El disseny de l’AC és el procediment, mètode i tècnica mitjançant les quals els 

investigadors seleccionen els pacients, recullen les dades, les analitzen i 

interpreten els resultats. El disseny de l’AC ha de ser l’adequat per a respondre 

a l’objectiu principal de l’estudi, i per tant hi ha diversos dissenys, cada un d’ells 

amb les seves avantatges e inconvenients:  

  

- Disseny de grups paral·lels: Els AC de disseny paral·lel són els més freqüents 

per avaluar l’eficàcia de les intervencions. En ells els pacients s’assignen de 

manera aleatòria a rebre un dels tractaments avaluats, i els grups de 

comparació el formen pacients de grups independents que es tracten i se 

segueixen de manera concurrent en el temps. Las possibles limitacions són la 

variabilitat interindividual i la possible falta de comparabilitat de les poblacions 

al moment de fer l’anàlisi.  

 

- Disseny encreuat: Els AC encreuats són aquells en els que tots els pacients 

de l’estudi reben totes les intervencions avaluades de manera consecutiva en 

diferents períodes; el que s’assigna de manera aleatòria és la seqüència en la 

que cada pacient rep els tractaments. Són dissenys poc freqüents i tenen 

moltes limitacions com és el fet que són només adequats en patologies de curs 

estable, i amb intervencions que tenen un efecte reversible i amb una ràpida 

desaparició de l’efecte.  

 

Altres dissenys són els AC seqüencials, en els quals no hi ha predeterminada 

la mida de la mostra i requereix de la realització d’anàlisi interins, els AC 

factorials, que són aquells on l’objectiu és avaluar més de dues intervencions 

en un mateix estudi, o els AC per conglomerats o clúster, en els que no 

s’aleatoritza individus sinó a grups o poblacions.  

 

Cal fer esment també als AC d’extensió, que són aquells que preveuen la 

inclusió de pacients que han participat en un altre AC previ i que, complint 

algunes condicions com per exemple la obtenció d’un benefici clínic havent 
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acabat el període d’estudi, poden seguir rebent el tractament d’estudi durant un 

període addicional al previst inicialment en el protocol de l’AC original. Sovint 

l’objectiu d’aquests estudis és la obtenció de dades addicionals de seguretat o 

eficàcia.  

 

4.1.2.2.8 Tipus de hipòtesi 

 

En els AC aleatoritzats, es planteja l’avaluació dels efectes de diverses 

intervencions, i en base a una observació dels resultats en una comparació, es 

pretén treure unes conclusions sobre la seva eficàcia. No obstant, atès que hi 

ha la probabilitat que les diferències observades es deguin a l’atzar, és 

necessari fer una exercici estadístic basat en un contrast d’hipòtesi o prova de 

significació estadística, on es planteja la hipòtesi que es vol descartar (hipòtesi 

nul·la) i la hipòtesi que es vol demostrar (hipòtesi alternativa). Segons el tipus 

de hipòtesi que vol demostrar l’AC, es parla de:  

 

a)  Assaig de superioritat: AC dissenyat per a demostrar la superioritat d’un dels 

tractaments respecte els altres de referència en base a una variable 

determinada. 

 

b)  Assaig d’equivalència: AC dissenyat per a demostrar l’equivalència de dos o 

més tractaments en base a una variable determinada que mostra una 

diferència entre grups que es considera clínicament no rellevant. 

 

c) Assaig de no inferioritat. AC dissenyat per a demostrar si l’efecte d’un 

tractament no és pitjor que un altre de referència en termes d’una variable 

determinada i mesura de l’efecte predefinida (el nomenat marge de no 

inferioritat). Ve a ser una variant unilateral de l’AC d’equivalència.  

 

Finalment, anomenar els AC pilots o exploratoris, que són aquells que tenen 

com a objectiu analitzar la factibilitat de portar a terme l’estudi, explorar les 

dades per avaluar la variabilitat de la resposta i obtenir dades que et permetin 

plantejar més endavant un estudi confirmatori posterior. Atès que els AC pilot 
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no tenen un objectiu de contrastar hipòtesis sinó més aviat de generar-les, no 

és indispensable fer un càlcul estadístic formal de la mida de la mostra.  

 

4.1.2.2.9 Síntesi de principals fortaleses i debilitats dels assaigs clínics 

 

L’AC controlat i aleatoritzat es considera el mètode "patró or" en el camp de la 

medicina basada en proves quan es vol generar coneixement de cara a la 

presa de decisions referides a intervencions terapèutiques o preventives. Les 

proves disponibles (evidència) se solen classificar en nivells en funció del seu 

valor en la presa de decisions; la majoria de les classificacions situa en el nivell 

més alt l’AC controlat i aleatoritzat o la metaanàlisis d’AC controlats i  

aleatoritzats. En un segon nivell se solen ubicar els estudis controlats de tipus 

observacional (estudis de cohorts i de casos i controls), i en nivells inferiors els 

estudis observacionals no controlats i altres tipus de proves (incloent la opinió 

d’experts). 

 

El motiu pel qual es considera l’AC controlat aleatoritzat en aquesta màxima  

consideració és precisament l’assignació dels subjectes que participen als 

diferents grup de comparació es fa a l’atzar. Això minimitza el risc de biaixos 

relacionats amb la selecció de pacients, dotant a l’estudi de major valides 

interna respecte els estudis observacionals amb un grup control. L’assignació 

aleatòria s’aconsegueix una major garantia que les possibles diferències 

observades entre els grups es deuen únicament a la intervenció assignada a 

cada un d’ells, i no a diferències en els factors pronòstics de les poblacions 

incloses a cada grup. 

 

La priorització de la validesa interna, minimitzant el risc de biaix, és una 

característica pròpia de l’AC controlat i aleatoritzat. En el cas dels AC amb 

medicaments, a més de l’assignació a l’atzar, l’emmascarament de les 

intervencions i la mesura del compliment (o adherència) són mètodes 

addicionals que es  poden aplicar per a minimitzar o avaluar possibles biaixos. 
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Altres fortaleses de l’AC aleatoritzat tenen a veure amb la necessitat de 

planificació pel fet de ser un experiment que implica la definició prèvia d’uns 

objectius i hipòtesis a avaluar, de la mida de la mostra necessària, així com els  

criteris de selecció dels pacients, la definició acurada del seguiment, i la 

definició i mètode de mesura de les variables d’estudi.  

 

No obstant, els AC controlats i aleatoritzats tenen també les seves limitacions. 

Diversos aspectes del disseny dels AC poden ser rellevants de cara a poder 

obtenir una informació vàlida i concloent de l’estudi. Disposem de guies en 

forma de recomanacions, llistes guia o check-list o publicacions que són 

d’ajuda en la consideració d’aquests aspectes (35,41–43).  

 

Entre els aspectes que clàssicament s’han considerat limitacions dels AC 

s’inclouen en primer lloc les condicions experimentals restringides i allunyades 

de la pràctica clínica habitual: uns criteris d’elegibilitat estrictes que defineixen 

un perfil concret de pacients segons la seva patologia i els tractaments 

concomitants permesos, unes condicions de d’avaluació i seguiment estretes, 

que poden contribuir a limitar la validesa externa dels seus resultats. En segon 

lloc, les dificultats en l’avaluació de la seguretat dels medicaments de l’AC és 

també una de les limitacions dels AC: el nombre reduït de pacients, les 

característiques dels pacients inclosos, les condicions molt controlades en les 

que els pacients reben els tractaments, o les limitacions en els mètodes de 

documentació dels efectes adversos poden ser alguns dels factors que hi 

intervenen(44).  

 

Així doncs, tant els estudis de recerca observacionals com els estudis 

experimentals, entre ells els AC aleatoritzats, tenen les seves fortaleses i les 

seves possibles limitacions. En el context de la medicina basada en proves, cal 

tenir present que un bon estudi observacional pot aportar una informació més 

rellevant que un AC mal realitzat.  
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4.1.2.3  Implicacions ètiques dels assaigs clínics 

 

La realització dels AC requereix d’una reflexió i implementació de mesures 

dirigides principalment a la protecció de les persones que hi participen. Moltes 

de les consideracions metodològiques dels AC que s’han descrit van lligades a 

consideracions ètiques en tant que poden implicar certs riscs, sobretot pels 

participants en l’AC, i també pels futurs pacients que es podrien beneficiar del 

nou coneixement obtingut amb l’estudi.  

 

Un primer aspecte molt rellevant és la valoració de la relació benefici/risc per 

als pacients que participen en un AC, la qual requereix d’una revisió acurada 

de la justificació de l’estudi, la informació prèvia de les intervencions, 

l’adequació dels criteris d’elegibilitat de l’estudi, l’elecció del grup control, o els 

tractament concomitants permesos durant l’estudi, conjuntament amb les 

alternatives de tractament disponibles per als pacients fora de l’AC. Al mateix 

temps és necessària la revisió de les mesures de minimització de riscs i 

garanties de protecció dels pacients previstes i descrites al protocol.  

 

Una consideració que ha estat i és objecte de molt debat és l’ús del placebo 

com a grup control en els AC. La discussió requereix d’una reflexió sobre 

l’equilibri entre el que aporta el placebo des del punt de vista metodològic, i el 

que pot comportar als pacients que participen en l’estudi, a saber, les possibles 

incomoditats de l’administració o els possibles inconvenients de no rebre un 

tractament disponible si és el cas. La consideració individualitzada de cada 

protocol és necessària, i ja s’ha comentat anteriorment que hi ha diversos 

aspectes especialment crítics en aquesta valoració, com són la possibilitat d’un 

dany irreversible als pacients, la definició d’un tractament de rescat o d’uns 

criteris de retirada de l’estudi, entre altres.(45,46) 

 

Un altre aspecte clau en les consideracions de la ètica dels AC és el respecte 

per la persona o l’autonomia del pacient, i un element central és el procés 

d’obtenció del CI. El procés de CI ha de ser descrit en el protocol de l’AC, i ha 

d’incloure la informació escrita prevista per entregar als possibles participants. 
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La decisió de participar o no en un AC requereix la comprensió d’una 

informació que serà necessària per prendre una decisió raonada i d’acord als 

valors de la persona. El CI es comenta detalladament en un apartat  posterior.  

 

Altres aspectes de protecció dels pacients que participen en un AC són les 

mesures de protecció de la privacitat i confidencialitat de les seves dades, o les 

mesures previstes de cobertura en cas de lesió durant la participació en l’AC.  

 

Finalment, tant la correcció metodològica de l’AC, com la correcció en el seu 

desenvolupament, són elements indispensables per a considerar la ètica d’un 

AC. Plantejar la participació de persones en un AC amb deficiències 

metodològiques o portat a terme per un equip investigador que no segueix 

unes pràctiques científiques adequades planteja dubtes ètics ja que pot voler 

dir sotmetre als pacients a certs riscs que no serviran per aportar una 

informació vàlida. 

 

4.1.2.4  Aspectes legals dels assaigs clínics. Paper dels diferents 

actors 

 

La posada en marxa de tot projecte de recerca biomèdica requereix conèixer i 

valorar quina és la legislació que li aplica. Amb aquest objectiu, són diverses 

les consideracions a fer, però algunes de les més rellevants són tenir clar la 

naturalesa de l’estudi (observacional o d’intervenció) i tenir clar l’objecte que és 

motiu d’estudi (medicaments, productes sanitaris o altres tractaments invasius). 

(47)  

 

Pel que fa als AC amb medicaments la definició legal en el nostre entorn ve 

condicionada per la definició que consta en el Real Decret d’AC 223/04 (12), 

d’àmbit espanyol i actualment en procés de revisió, i en la legislació europea, la 

Directiva Europea de l’any 2001 (17) que també ha estat revisada i serà vigent 

fins a l’entrada en vigor del nou Reglament Europeu d’AC aprovat el 2014 (13).  
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La legislació de l’AC amb medicaments estableix que per portar a terme un AC 

amb medicaments a Espanya, cal l’autorització de l’AEMPS i el Dictamen 

favorable del Comitè d’Ètica d’Investigació Clínica (CEIC). La legislació també 

defineix les responsabilitats de tots els actors que estan implicats en el seu 

desenvolupament. De fet, des de l’any 1997 la legislació europea incorpora el 

compliment de les Normes de Bona Pràctica Clínica (BPC)(48) que formen part 

dels acords de la ICH (49) assolits per les autoritats reguladores d’Europa, 

Japó i EEUU, la indústria farmacèutica, i l’Organització Mundial de la Salut 

(OMS). Les BPC són normes internacionals sobre la qualitat científica i ètica 

dirigida al disseny, realització, registre i publicació dels resultats dels AC que 

impliquen la participació de persones. L’objectiu de les BPC va ser facilitar 

l’acceptació mútua dels resultats clínics dels AC per part de les diferents 

agències reguladores dels àmbits esmentats.  

 

Seguidament es comenten el paper dels diferents actors segons la legislació 

actualment vigent. 

 

4.1.2.4.1 El promotor  

 

El promotor de l’AC és l’individu, empresa, institució u organització que té la 

responsabilitat de iniciar, dirigir i/o finançar un AC. Les responsabilitats del 

promotor inclouen : 

 

 

• Signar la sol·licitud de dictamen i autorització del protocol i les posteriors 

esmenes al CEIC i l’AEMPS. 

• Seleccionar els centres participants i els investigadors principals (IP) de 

l’estudi. 

• Establir un sistema de garantia i control de qualitat seguint uns Procediments 

Normalitzats de Treball (PNT). 

• Proporcionar la informació bàsica del medicament en investigació (MI) abans i 

durant la realització de l’AC, assegurar la seva adequació segons les Normes 

de Correcta Fabricació (NCF), i la seva gestió en el centre. 
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• Aportar de manera gratuïta el MI. 

• Signar un contracte amb el centre de l’IP. 

• Assegurar la indemnització dels pacients i investigadors en cas de dany per la 

participació en l’estudi. 

• Establir els mecanismes de monitorització i auditoria de l’AC. 

• Documentar la informació de seguretat i elaborar els informes de seguiment i 

de seguretat per presentar als investigadors, CEIC i l’AEMPS. 

• Acordar amb els investigadors les seves obligacions pel que fa a la recollida 

de dades i les publicacions. 

• Establir un punt de contacte per als participants que poden recaure en els IP 

del centres.  

 

Com ja s’ha comentat anteriorment, una minoria dels AC realitzats a Espanya 

són de promotor independent de la indústria farmacèutica (IF). Existeixen 

algunes xarxes de recerca independent, tant a nivell europeu com estatal, que 

tenen com a objectiu principal donar suport a la realització dels AC, i en 

especial,  al compliment de les responsabilitats del promotor en el cas dels AC 

promoguts per investigadors o societats científiques. Alguns exemples són la 

xarxa europea ECRIN(50), o a nivell de l’estat espanyol, algunes plataformes 

dependents de l’Instituto de Salud Carlos III (ISCIII) com el CAIBER, en el 

passat  (51) o la actual Plataforma de Unidades de Investigación Clínica y 

Ensayo Clínico (SCReN).(52)   

 

4.1.2.4.2 L’investigador principal  

 

L’investigador és el metge o persona que exerceix una professió reconeguda 

per a portar a terme estudis de recerca en base a una formació científica i una 

experiència en l’atenció sanitària requerida. Es la persona responsable de 

portar a terme l’estudi en el centre, i és responsable de l’equip investigador en 

el cas que hi sigui, podent denominar-se lP del centre.  
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Les responsabilitats de l’IP inclouen:  

 

• Estar d’acord i signar juntament al promotor el protocol de l’AC. 

• Conèixer les propietats del medicament en investigació (MI). 

• Garantir que el CI es fa segons el compliment de la legislació. 

• Recollir, registrar i notificat les dades de manera correcta i veraç. 

• Notificar de manera immediata les reaccions adverses greus al promotor. 

• Garantir que les persones implicades en l’AC protegeixen les dades de caràcter 

personal i la confidencialitat de les dades recollides. 

• Informar de la marxa de l’AC al CEIC. 

• Elaborar i signar l’informe final de l’AC juntament al promotor. 

 

4.1.2.4.3 El monitor  

 

El monitor de l’AC és un professional capacitat amb la necessària competència 

clínica, designat pel promotor, que s’encarrega del seguiment directe de la 

realització de l’AC segons l’aplicació de les BPC. Serveix de vincle entre el 

promotor i l’IP quan aquests no són la mateixa persona.  

 

Les responsabilitats del monitor inclouen la visita als centres abans, durant i 

després de la finalització de l’estudi per comprovar que l’equip investigador 

compleix amb les procediments del protocol, comprovar que les dades de 

l’estudi es recullen de manera correcta, que es fa una correcta gestió del MI en 

el centre, i que se sol·licita el CI dels pacients que participen en l’AC. El monitor 

treballa seguint els PNT definits pel promotor, elabora uns informes de 

monitorització que presenta al promotor, essent el punt de contacte entre el 

promotor i els investigadors principals dels centres participants.  

 

4.1.2.4.4 El Comitè d’Ètica d’Investigació Clínica (CEIC) 

 

La legislació que regeix la recerca clínica, i en especial els AC amb 

medicaments, defineix amb claredat les funcions i responsabilitats dels CEIC 
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en l’avaluació i seguiment dels AC. Tant el RD 223/04 com la Llei de garanties i 

ús racional del medicament (12,21) defineixen els CEIC com un organisme 

independent format per professionals sanitaris i no sanitaris que tenen la 

responsabilitat d’assegurar i donar garantia pública de la protecció dels drets, 

seguretat i benestar de les persones que participen en els AC. La seva tasca 

es basa en l’avaluació del protocol de l’estudi, així com de l’equip investigador, 

les instal·lacions dels centres i els materials i procediments prevists per 

sol·licitar el CI dels participants. Addicionalment, a banda de l’avaluació inicial 

dels aspectes metodològics, ètics i legals del projecte, el CEIC té també la 

responsabilitat de fer una avaluació de les esmenes de l’AC, i un seguiment de 

l’AC fins a la recepció de l’informe final de l’estudi. La legislació catalana sobre 

els CEIC també estableix les seves funcions, a banda dels requisits per a la 

composició o la seva acreditació, de la qual la Comunitat Autònoma és 

responsable. (53)  

 

4.1.2.4.5 L ‘Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) 

 

L’agència reguladora a Espanya responsable de l’autorització dels AC amb 

medicaments, així com de la recerca clínica amb productes sanitaris, és 

l’AEMPS. Tant el RD 223/04(12) com la Llei de Garanties i Ús Racional del 

Medicament(21) estableixen per l’AEMPS, a l’igual que per als CEIC, els 

procediments d’autorització dels AC amb medicaments i les seves 

responsabilitats.  

 

En el context actual de revisió de la legislació europea en matèria d’AC, i en 

concret després de l’aprovació del Reglament Europeu d’AC (13) aprovat el 

darrer any, l’AEMPS juntament a les altres agències reguladores europees, 

està treballant en la construcció d’un sistema únic europeu que permeti 

simplificar el procediment d’autorització dels AC multicèntrics internacionals 

que es desenvolupen a Europa. En paral·lel, i a l’espera que s’aprovi en breu el 

nou Real Decret espanyol d’AC, un grup de treball està elaborant un 

memorandum que definirà com ha de ser la interacció entre l’AEMPS i els CEIC 

en l’avaluació dels AC amb medicaments en el futur.  
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A  part de les responsabilitats en matèria de recerca clínica amb medicaments, 

l’AEMPS treballa de manera coordinada amb l’EMA en altres matèries en les 

quals té responsabilitats, com són el registre de nous medicaments o la 

farmacovigilància.  

 

4.2 El consentiment informat en els assaigs clínics 

 

El CI en el context de la salut de les persones és un procés de comunicació i 

presa de decisió que fa la persona implicada de manera informada, lliure i 

d’acord a les seves preferències o valors. El procés del CI està immers en un 

context canviant, on cada cop és més important la participació dels ciutadans 

en la presa de decisions que els afecten a ells directament, i per tant, també en 

la seva salut.  

 

En l’àmbit de la recerca clínica, aquestes consideracions apliquen també al CI 

per participar en un projecte de recerca, inclosos els AC. El CI és un dels 

aspectes més importants pel que fa a les consideracions de la ètica en el 

recerca clínica, i ha estat de manera rellevant objecte de reflexió i avaluació. En 

aquest sentit, tant els codis ètics internacionals com la legislació que regula la 

recerca clínica han fet un èmfasi important en els aspectes del CI, i els requisits 

s’han anat modificant amb els anys per integrar nous elements a considerar i 

nous reptes.  

 

No obstant, tal com planteja Emmanuel EJ et al. (54) en un article de referència 

sobre les consideracions de la ètica en la recerca clínica, la sol·licitud del CI del 

pacient en un projecte de recerca clínica és un element clau però no és un 

element suficient per poder fer una avaluació de la ètica del projecte: els autors 

plantegen un algoritme que inclou la necessitat de valorar-ne 7 elements 

bàsics: el valor social o científic del projecte, la validesa científica, la selecció 

justa dels pacients de l’estudi, la relació benefici/risc favorable, la revisió 
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independent del projecte, el respecte pels pacients potencials i inclosos en 

l’estudi, i el CI.  

 

4.2.1 Codis ètics internacionals. Els principis de la Bioètica 

 

La recerca biomèdica, aquella que involucra a persones humanes, hauria de 

ser portada a terme segons uns principis ètics que són universalment 

reconeguts i que es recullen en diversos documents que han esdevingut 

referents en la bioètica i en diferents documents legals. Aquests principis se 

sustenten en la necessitat de respectar i protegir la dignitat humana i en el 

principi de la supremacia de l’ésser humà: els interessos i el benestar de l’ésser 

humà que participa en un projecte de recerca sempre han de prevaldre per 

sobre els interessos de la ciència i la societat.(55)  
 

Des d’una perspectiva històrica, el primer document de referència internacional 

sobre la ètica de la recerca clínica és el Codi de Nuremberg (1947), el qual va 

ser redactat després del judici contra metges que van portar a terme 

experiments en humans en els camps de concentració nazis durant la Segona 

Guerra Mundial i que van ser acusats de crims de guerra i crims contra la 

humanitat. En ell es recullen unes conclusions del judici, que inclouen la 

necessitat de justificar la recerca en base als resultats que s’esperen, en els 

resultats d’estudis previs en animals, i el coneixement de la història natural de 

la malaltia; no obstant, el primer principi anunciat en el document és la 

necessitat d’obtenir el CI de les persones que participen en la recerca, i 

concretament diu “El consentiment informat voluntari del subjecte és 

absolutament essencial”. (56) 

 

Més tard, l’any 1964, l’Assemblea Mèdica Mundial va elaborar la primera versió 

de la Declaració de Hèlsinki, un document de referència en el camp de la 

Bioètica que va néixer amb la intenció d’orientar als investigadors clínics i  que 

ha estat revisat en diverses ocasions, essent la darrera versió la de 2013 

(Brasil).  
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La primera versió de la Declaració ja plantejava la diferenciació de dos tipus de 

recerca: la realitzada en un pacient (Clinical Research) i la que es feia amb 

finalitat no terapèutica (Non-Clinical Research). Els principals aspectes 

introduïts per aquesta Declaració respecte el Codi de Nuremberg van ser 

inicialment:  

 

• La recerca biomèdica en éssers humans s’ha de realitzar d’acord a uns 

principis ètics universalment acceptats i basats en resultats de 

l’experimentació animal i de laboratori.  

 

• Es necessari elaborar un protocol de recerca on es descriguin els 

objectius i els mètodes d’estudi, i que haurà de ser avaluat per un 

Comitè independent.  

 

• La recerca es portarà a terme per persones amb una preparació 

científica i sota la supervisió d’un metge competent.  

 

• Els interessos individuals han de prevaldre per sobre els interessos de la 

societat. 

 

• Cal sol·licitar el CI a les persones que participen. El CI ha de ser  

voluntari i informat, i el participant pot retirar-lo en qualsevol moment. En 

el cas de persones incapacitades el CI l’haurà de donar un tutor legal. 

 

En les següents revisions de la Declaració, es va anar modificant l’estructura i 

classificació del tipus de recerca, i no és fins a la revisió d’ Edimburg l’any 2000 

que s’abandona la diferenciació de la recerca clínica o terapèutica i la recerca 

no terapèutica. Va ser també en aquesta mateixa revisió en la que es va 

introduir alguns nous elements sotmesos a consideració:  

 

• Cal proporcionar sempre als participants en el projecte de recerca el 

millor tractament disponible, encara que de manera excepcional es 

podria utilitzar el placebo. Aquesta declaració va motivar la publicació 
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posterior d’una Nota Aclaratòria on es matisava en quines condicions es 

podria acceptar utilitzar un grup control amb placebo quan es disposava 

d’un tractament alternatiu per a la patologia avaluada.  

 

• Un cop finalitzat l’estudi, cal proporcionar als participants el tractament 

que hagi demostrat ser el més eficaç. 

 

• Cal publicar els resultats de l’estudi, siguin els que siguin aquests 
resultats 

 

• Cal que el pacient tingui coneixement dels interessos financers que 

tingui l’investigador, cosa que obliga a informar-lo en el moment de 

sol·licitar el CI.  

 

Alguns d’aquests elements nous, principalment el referent a l’ús del placebo i al 

del tractament del pacient un cop finalitzada la participació en l’AC, van ser 

motiu de molta controvèrsia i fins i tot de rebuig per part de les agències 

reguladores com la Food an Drug Administration (FDA) als EEUU.  

 

Les revisions posteriors de la Declaració de Hèlsinki van també introduir nous 

elements, entre altres, la necessitat de registrar els AC en un registre públic 

(Seul, 2008) o la necessitat de definir i explicar als participants la provisió de 

cura del pacient posterior a la finalització de l’AC (Fortaleza, 2013). 

 

Un altre document de referència és l’Informe Belmont, resultat del treball d’una 

Comissió del Congrés Nord-americà que l’any 1978 va elaborar unes 

recomanacions sobre la protecció dels drets de les persones en la participació 

en projectes de recerca biomèdica i del comportament. L’informe Belmont, a 

part de ser un document que va servir de base en l’elaboració de la legislació 

federal de recerca als EEUU, va aparèixer amb la vocació de diferenciar el 

camp de la recerca de la pràctica mèdica  assistencial, i definir  els tres 

Principis Bàsics de la Bioètica, tres principis amplis, que servissin de marc 

analític per guiar en la resolució de problemes ètics en el camp de la recerca 
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amb humans. Els tres principis són el principi de Beneficència, el d’Autonomia, i 

el de Justícia.  

 

1. Beneficència: Es el principi de protecció de les persones, basat en 

l’obligació de maximitzar els possibles beneficis i minimitzar els riscs per 

les persones que participen en la recerca. A la pràctica es tradueix en 

una valoració ponderada dels balanç benefici/risc del projecte. 

 

L’Informe Belmont fa referència a la màxima hipocràtica “primun non 

nocere” dins del principi de Beneficència; aquest terme va ser anomenat 

més tard com a principi de no maleficència, també universalment 

acceptat.  

 
2. Autonomia o respecte per les persones: Es el principi pel qual es 

reconeix la capacitat de les persones per prendre decisions personals, la 

autonomia individual. A la pràctica es tradueix en la valoració del 

procediment de sol·licitud del CI, la protecció de persones vulnerables, i 

la protecció de la confidencialitat de les dades del pacient.  

 

3. Justícia: Es el principi que fa referència a la justícia distributiva de les 

càrregues o riscs i els beneficis entre les persones que participen en la 

recerca i les persones que podrien beneficiar-se dels seus resultats. A la 

pràctica es tradueix principalment en la valoració de la població que 

participa en l’estudi i la seva protecció.  

 

L’elaboració de l’Informe Belmont va venir motivat en part pels escàndols que,  

durant la dècada dels seixanta - setanta del segle XX, van sortir a la llum en 

relació a diversos projectes de recerca que vulneraven els principis ètics 

bàsics. Probablement el més conegut és el nomenat estudi Tuskegee 

(Alabama, EEUU), un estudi observacional que tenia l’objectiu d’avaluar la 

història natural de la sífilis i el qual preveia fer el seguiment de 400 pacients 

afro-americans amb la malaltia, molt d’ells analfabets, i 200 persones sanes: a 

aquestes persones se les va privar de possibles tractaments disponibles per a 

la seva malaltia, de la informació sobre el risc de contagi a les parelles, i se’ls 
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va prometre una atenció mèdica y una assegurança per a la inhumació més 

digna.  

 

El propi Informe Belmont conté un apartat específic sobre les aplicacions 

pràctiques dels Principis de la Bioètica descrits, concretament: el CI, la 

valoració del balanç benefici/risc, i la selecció dels subjectes en el projecte de 

recerca.  En general, s’accepta que a l’hora d’avaluar els aspectes ètics d’un 

projecte de recerca, l’aplicació de cada un dels principis de la Bioètica descrits 

es tradueix en la valoració d’aspectes més pràctics i concrets que sovint són 

valoracions metodològiques. A la Taula 1 es presenten els diversos aspectes 

metodològics que es valoren en els AC i la seva relació amb els Principis de la 

Bioètica.   

 

Taula 1.  Aspectes dels projectes de recerca valorats i relacionats amb els 

diferents Principis de la Bioètica.  

 

PRINCIPI DE LA 

BIOETICA 

ASPECTES METODOLÒGICS 

VALORATS EN L’AC 

 
BENEFICIÈNCIA / NO MALEFICIÈNCIA 

 
Relació benefici/risc 
Risc no superior al mínim 
Validesa científica del projecte 

 

AUTONOMIA Consentiment informat 

Confidencialitat 

 

JUSTICIA Criteris d’elegibilitat 

Població vulnerable 

Compensació per danys 
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El CI és un dels aspectes més desenvolupats en l’Informe Belmont com a 

l’aplicació pràctica més important del principi d’autonomia o respecte per les 

persones. El document fa referència a tres aspectes concrets considerats 

rellevants a l’hora d’analitzar el procés del CI: 

 

• La informació a donar a la persona que participa.  
 

Es planteja quina és la quantitat i la naturalesa de la informació que cal donar 

als subjectes que participen en recerca i, especificant que una simple llista de 

ítems no és suficient, s’estableix que hauria de ser aquella informació que 

permeti a la persona poder decidir si vol participar en la millora del 

coneixement, sabent que el procediment de l’estudi no és necessari per la seva 

cura i que potser la seva comprensió és incomplerta.  

 

La proposta de l’Informe Belmont en aquest sentit es desmarca d’altres 

propostes existents i que indiquen o bé que la informació a donar hauria de ser 

la que dóna el metge en la seva pràctica assistencial (ja que l’Informe Belmont 

entén que en la recerca hi ha més incerteses, que són les que justifiquen la 

recerca pròpiament), o bé que la informació a donar hauria de ser aquella que 

en el context de la cura del pacient aquest hauria de comprendre i l’ajudaria a 

prendre una decisió (ja que l’Informe Belmont entén que el subjecte podria 

voler conèixer més els riscs inherents a un estudi en el qual ell participa de 

manera voluntària sense ser estrictament necessari en la seva cura). 

 

• La comprensió de les persones.  

Es planteja, més enllà de la pròpia informació en si, la importància de la 

manera com es dóna la informació als participants: aspectes com el temps per 

a la consideració del participant, la presentació de la informació de manera 

organitzada, o l’oferiment de poder resoldre dubtes. Es fa esment a la 

necessitat d’adaptar la manera d’informar als participants a les seves 

capacitats, així com de la necessitat de comprovar la comprensió de la 

informació per part del participant.  
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• La voluntarietat.  

Es considera que el CI és vàlid si es dóna de manera voluntària, i com  a tal, és 

necessari que el CI estigui lliure de coerció o influència indeguda. La coerció 

esdevé quan de manera intencionada es presenta el perill o risc a una persona 

per tal d’obtenir la seva conformitat. La influència indeguda, per contra, esdevé 

quan s’ofereix al possible participant una recompensa excessiva o inapropiada 

per tal d’obtenir la seva conformitat. La inducció es pot considerar també una 

influència indeguda quan el possible participant és una persona vulnerable.  

 

4.2.2 La legislació i normatives del consentiment informat en els assaigs 

clínics.  

 

Les lleis que regulen els AC amb medicaments en les seves diverses vessants 

inclouen la regulació del CI com un element central a considerar cara a la 

protecció dels participants. En general, aquesta regulació fa referència tant als  

aspectes formals del procés d’obtenció del CI (com per exemple, l’entrega d’un 

FIP al pacient, l’entrevista amb l’equip investigador i la signatura del document 

del CI), com a la pròpia informació a transmetre, definint en major o menor 

grau, com s’ha de donar la informació i quin ha de ser el contingut.  Val a dir 

però, que malgrat en general s’utilitzen els mateixos termes en les diverses 

legislacions (sovint referint-se a la informació a donar al pacient com la 

informació “rellevant” o “pertinent”), aquests són termes que donen lloc a 

diverses possibles interpretacions.  

 

4.2.2.1 Real Decret  561/1993 

 

El Real Decret 561/1993 és la legislació d’àmbit espanyol que regulava la 

realització dels AC amb medicaments a España en el moment de realització 

d’aquest estudi de recerca sobre el CI en el que es basa la present tesi. Es 

tracta d’un text legal molt explicatiu que inclou la definició dels diferents tipus 

d’AC, la seva tramitació, les responsabilitats dels diferents actors implicats en el 
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seu desenvolupament (promotor, investigador, monitor), i el compliment dels 

postulats ètics. En aquest sentit, el text especifica que abans de realitzar un AC 

caldrà que aquest sigui avaluat per un CEIC, i que ha de ser portat a terme 

seguint els postulats de la Declaració de Hèlsinki i les seves successives 

actualitzacions.  

 

En relació al CI, el RD 561/93 especifica la necessitat d’obtenir i documentar el 

CI, lliurement expressat, de cada un dels subjectes de l’AC abans de la seva 

inclusió, i que les persones implicades en l’AC evitin qualsevol influència sobre 

el subjecte participant en l’AC. El document defineix el CI com un procediment 

que garanteix que el subjecte ha expressat voluntàriament la seva intenció de 

participar en l’AC després d’haver comprès la informació sobre els objectius de 

l’estudi, els beneficis, incomoditats i riscs, alternatives de tractament possibles, 

drets i responsabilitats, tal com es recull en l’Annex 6 del mateix document 

legal.  

 

En la Taula 2 es presenta el contingut que ha de tenir el full d’informació per al 

possible participant (FIP) segons l’Annex 6, apartat 1, del RD 561/93.  

 

Taula 2. Contingut del FIP segons l’Annex 6 del RD 561/93. 

• Objectius. 
• Metodologia. 
• Tractament que li pot ésser administrat, fent esment al placebo si existeix. 
• Possibles beneficis per al pacient i per la societat. 
• Incomoditats i riscs derivats de l’estudi (proves, visites). 
• Possibles esdeveniments adversos. 
• Tractaments alternatius disponibles. 
• Voluntarietat i possibilitat de retirada en qualsevol moment sense afectar la 

relació metge-pacient i sense cap perjudici per al seu tractament.  
• Persones que tindran accés a les dades del pacient i maneres de protegir la 

confidencialitat. 
• Compensació econòmica i tractament en cas de dany o lesió per la seva 

participació en l’estudi tal com consta en la Llei del Medicament 
• Investigador responsable de l’assaig, d’informar al pacient i resoldre els 

seus dubtes, i manera de contactar en cas de urgència. 
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El participant expressarà el seu CI preferiblement per escrit, o en el seu 

defecte, de forma oral davant testimonis independents de l’equip investigador 

que ho declararan per escrit; en el cas d’AC sense interès terapèutic particular 

per al participant el CI s’atorgarà sempre per escrit.  

En el cas de persones menors d’edat o incapacitades serà sempre el 

representant legal el responsable d’atorgar per escrit el CI. Quan les condicions 

del pacient ho permetin, i en tot cas quan el menor té 12 anys o més, haurà 

d’atorgar el CI per participar en l’AC després d’haver rebut la informació 

adequada al seu nivell d’enteniment.   

El mateix RD 561/93 també preveu la possibilitat que, en casos excepcionals i 

per la urgència en l’administració del tractament, es pugui incloure un pacient 

en un AC sense disposar del seu CI o del representant legal. Aquesta 

circumstància, que ha de ser explicada per l’investigador al CEIC i al promotor, 

ha d’estar prevista d’entrada en el protocol que ha de ser aprovat per un CEIC. 

Aquesta possibilitat és aplicable només quan hi ha un interès terapèutic 

específic per al pacient, i en tot cas sempre, el pacient o el seu representant 

legal han de ser informats quan sigui possible i han d’atorgar el CI per 

continuar, si procedeix.  

El document de CI és el document que acredita que aquest consentiment ha 

estat atorgat, i en el mateix Annex del RD 561/93 hi ha un model per al 

document del CI per al participant, per al representant legal, i l’oral davant de 

testimonis.  

La persona que participa en un AC o el seu representant legal podran revocar 

el seu CI en qualsevol moment, sense haver d’expressar la causa i sense que 

això pugui suposar per a ell cap responsabilitat o perjudici.  

 

4.2.2.2 Real Decreto 223/2004 

 

Malgrat està en procés de revisió, la legislació espanyola que regula els AC 

amb medicaments vigent a dia d’avui és el Real Decreto 223/2004. Aquest 

Real Decret, que va substituir el RD 561/93, va ser producte de la transposició 
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de la Directiva Europea 2001/20/CE del Parlament Europeu, la qual pretenia 

harmonitzar la legislació sobre els AC amb medicaments en humans als 

diferents estats membres. A més de seguir tenint en compte els postulats de la 

Declaració de Hèlsinki, el RD 223/2004 incorpora també com a noves les 

consideracions del Conveni d’Oviedo sobre els drets humans i la biomedicina, 

la Llei Orgànica de Protecció de Dades de Caràcter Personal (LOPD 

15/99)(57), i la Llei 41/2002 bàsica reguladora de l’autonomia del pacient, i de 

drets i obligacions en matèria d’informació i documentació clínica(21).    

 

Pel que fa al CI, el RD 223/04, en el seu apartat de definicions, defineix el CI 

com la decisió que ha de figurar per escrit i amb data, de participar en un AC 

adoptada de manera voluntària per una persona capacitada per donar el CI 

després d’haver estat degudament informada i documentada sobre la seva 

naturalesa, importància, implicacions i riscs. En el cas que la persona tingui 

impediments per escriure, el CI podrà atorgar-se de manera excepcional de 

forma oral davant almenys un testimoni; en el cas del CI d’una persona 

incapacitada, la decisió l’haurà d’adoptar el representant legal.  

 

L’article 7 del RD 223/04 tracta específicament el CI, i estableix entre altres 

coses que:  

 

• La persona que participa en un AC ha d’atorgar el seu CI després 

d’haver entès, mitjançant una entrevista prèvia amb l’investigador o un 

membre de l’equip investigador, els objectius de l’AC, els riscs i 

inconvenients, les condicions en les que es portarà a terme l’AC, i el dret 

de retirada en qualsevol moment sense perjudici per al pacient.  

 

• El CI es documentarà mitjançant un FIP i un document de CI, i que el 

FIP ha de contenir només la informació rellevant, expressada en termes 

clars i comprensible per al pacient, i redactat amb la seva llengua pròpia. 

A diferència de l’anterior RD 561/1993, el RD 223/2004 no especifica de 

manera tant concreta quin ha de ser el contingut del FIP.  
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• En cas que la persona que participa en un AC sigui incapaç de donar el 

CI o no estigui en condicions de fer-ho, la decisió s’haurà de prendre 

tenint en compte que:  

 

o En els menors, s’obtindrà el CI dels pares o del representant 

legal, havent rebut informació sobre riscs i beneficis adaptada a la 

seva capacitat d’enteniment; l’investigador acceptarà el desig 

explícit del menor de negar-se o de retirar-se de l’AC quan aquest 

sigui capaç de formar-se un opinió en funció de la informació 

rebuda.  

 

o En el cas d’adults amb discapacitat per atorgar el CI, caldrà 

obtenir el CI del representant legal havent estat informat dels 

possibles riscs, incomoditats i beneficis, reflectint la presumpta 

voluntat del participant. Quan les condicions ho permetin, el 

participant haurà de donar el seu CI un cop informat.  

 

• El RD 223/04 també preveu la possibilitat d’incloure una persona en un 

AC sense el seu CI en els estudis amb condicions especials 

d’administració del tractament i hi ha un interès especial per a la 

població d’estudi en els següents casos:  absència de representant legal 

o bé quan el risc immediat és greu, no hi ha una alternativa terapèutica 

apropiada en la pràctica clínica i no és possible obtenir el CI del 

participant o del representant legal.  

 

En aquests casos es farà la consulta prèviament a les persones 

vinculades al participant per raons de família o de fet. Aquestes 

circumstàncies han d’estar previstes en el protocol d’estudi que ha de 

ser aprovat pel CEIC, i en tot cas, el participant o el representant legal 

seran informats en el moment que sigui possible i hauran de donar el CI 

per continuar en l’AC.   
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• Igualment, el participant  o el seu representant legal poden revocar el CI 

en qualsevol moment, sense manifestar la causa i sense cap perjudici 

per al pacient.  

 

4.2.2.3 Nou Reglament Europeu d’Assaigs Clínics  

 

La implantació de la Directiva Europea de l’any 2001, que entre altres coses va 

suposar la introducció del Dictamen Únic en l’aprovació dels AC amb 

medicaments, ha estat valorada com un fre a la realització d’AC a Europa, tant 

des de la indústria farmacèutica com des de l’acadèmia i la recerca 

independent. La pròpia Comissió Europea, que reconeixia la reducció d’un 25% 

del nombre d’AC a Europa durant el període 2007-2011, va obrir un període de 

revisió pública de la Directiva i l’abril de l’any 2014 es va aprovar el nou 

Reglament Europeu d’AC.(13) Aquest Reglament, que serà d’aplicació directa 

quan entri en vigor sense necessitat de ser transposat a les diverses 

legislacions nacionals, preveu la introducció de diverses novetats en la 

realització dels AC a Europa: 

 

• Procediment d’autorització centralitzat dels AC multinacionals, on un estat 

membre faci l’avaluació tècnica o científica, i deixant als diferents estats 

membres l’avaluació dels aspectes ètics.  

 

• Simplificació dels requisits per als AC considerats de baix nivell 

d’intervenció, que serien aquells on el medicament en investigació està 

autoritzat i s’utilitza segons les condicions de la fitxa tècnica o bé s’usa en 

condicions diferents en base a evidència publicada de la seva eficàcia i 

seguretat. 

 

• Incrementa la garantia d’accés a les dades dels AC, tant a la comunitat 

científica com a la resta de ciutadans o públic en general.  
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• Pel que fa al CI, el nou Reglament en regula diversos aspectes amb 

novetats respecte a la Directiva europea anterior: (58)   

 

o Es permet incloure pacients en un AC que avalua una intervenció en 

el context d’una emergència mèdica sense la necessitat que el 

pacient o el seu representant legal atorguin el CI.  

 

o Es permet la utilització de la informació del pacient recollida 

prèviament en el cas que el pacient retiri el CI. En els AC en 

situacions d’emergència mèdica, el Reglament també preveu la 

possibilitat d’utilitzar les dades recollides prèviament en el cas que el 

pacient s’hagi inclòs sense el CI seu o del representant legal i més 

tard aquests rebutgin la participació en l’AC.  

 

o Es preveu la possibilitat de procediments simplificats de CI en els  AC 

per conglomerats o clusters, aportant la informació adequada als 

pacients i donant-los la opció de no participació.  

 

El Reglament també especifica alguns aspectes del procés d’obtenció del CI i 

de la informació que cal donar a la persona que es proposa la participació en 

l’AC:  

 

• Cal donar un termini de temps adequat al pacient o al seu representant 

legal per reflexionar sobre la seva decisió de participar en l’AC.  

 

• Cal donar  la informació que permeti entendre:  

 

o la naturalesa de l’estudi, els objectius, els beneficis, les 

implicacions,  els riscs i els inconvenients de l’AC 

 

o els drets i garanties del subjecte pel que fa a la seva protecció, en 

concret el dret a negar-se a participar, a retirar-se sense haver de 

donar cap justificació i sense tenir-ne cap perjudici 
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o les condicions en les que es desenvoluparà l’AC, per exemple, la 

durada de la seva participació en l’AC 

 

o les possibles alternatives de tractament, incloses les mesures de 

seguiment del subjecte si l’assaig s’interromp 

 

• La informació ha de ser complerta, succinta, clara, pertinent i 

comprensible per a una persona legal. La informació ha d’incloure els 

mecanismes d’indemnització per danys i perjudicis, així com el número 

UE de l’assaig i la informació disponible dels resultats.  

 

• Es farà una entrevista amb un membre de l’equip investigador 

degudament qualificat, en la que es prestarà especial atenció a les 

necessitats informatives dels col·lectius de pacients específics i de cada 

subjecte a títol individual, així com als mètodes utilitzats per a donar la 

informació.  

 

• Cal que durant l’entrevista es faci una comprovació que el pacient ha 

entès la informació donada.  

 

4.2.2.4  Altres normatives: Les Normes de Bona Pràctica Clínica (BPC) i les 

CIOMS 

4.2.2.4.1 Les Normes de Bona Pràctica Clínica (BPC) 

 

Les BPC són unes directrius sobre recerca i desenvolupament de fàrmacs per 

al  registre de nous medicaments que formen part de les directrius 

desenvolupades per la ICH. El seu obligat compliment està especificat en les 

diverses lleis que regulen els AC amb medicaments en el nostre entorn.   
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Les BPC estableixen la necessitat d’obtenir el CI del pacient o el representant 

legal abans de la inclusió en l’AC, i defineixen aspectes del procés del CI com 

de la informació que cal donar als possibles participants en AC.  

 

Pel que fa al procés del CI, l’investigador, o la persona designada per ell, ha 

d’informar de manera exhaustiva de la informació pertinent de l’AC mitjançant 

una entrevista i una informació escrita (FIP) que caldrà entregar al pacient. A 

més, el document de CI, que ha de ser signat i datat personalment pel 

participant/representant legal i per la persona que va portar la discussió del CI, 

també ha de ser entregat al pacient. El llenguatge ha de ser pràctic i 

comprensible per al subjecte que participa, evitant els tecnicismes.  

 

El document especifica que cal donar temps suficient i donar la oportunitat de 

fer preguntes sobre els detalls de l’estudi per decidir sobre la participació o no 

en l’estudi. Les BPC també estableixen que durant l’AC cal actualitzar la 

informació al participant quan es consideri que la nova informació és rellevant 

per a la decisió de continuar o no en l’estudi. En aquest sentit, cal documentar 

el CI del pacient en la seva història clínica, tant en el moment inicial de l’AC 

com en el moment que s’aporta nova informació i el pacient torna a consentir si 

procedeix. 

 

Pel que fa a la informació a donar als possibles participants, en la Taula 3 es 

descriu els elements que segons les BPC s’han d’incloure en la informació que 

es dóna en la discussió verbal, el FIP o qualsevol informació escrita que es 

facilita al pacient. 
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Taula 3. Requisits de les Normes de Bona Pràctica Clínica sobre la informació 
en el procés de consentiment informat 

 

Concepte d’investigació 
 
Objectiu de l’assaig clínic  
 
La descripció dels  tractaments i la probabilitat de rebre un o altre tractament 
segons l’aleatorització 
 
Aspectes de l’assaig  que són experimentals 
 
Riscs esperables 
 
Beneficis esperables 
 
Els tractaments alternatius, amb els seus riscs i beneficis potencials 
 
Compensacions previstes en cas de dany 
 
Pagament als subjectes si procedeix 
 
Despeses previstes per al pacient si procedeix  
 
Voluntarietat i possibilitat de retirada sense pèrdua de beneficis 
 
Persones que tindran accés al seu  historial mèdic mantenint la protecció de la 
confidencialitat de les dades 
 
Manteniment de la confidencialitat de les dades i de la identitat del pacient en 
cas de publicació dels resultats   
 
Aportació de la nova informació que pugui ser rellevant per a la seva decisió 
de continuar en l’assaig 
 
Dades de la persona de contacte en cas de dany i la persona para demanar 
informació addicional sobre l’assaig i els seus drets 
 
Situacions que podrien portar a parar la seva participació en  l’assaig 
 
Durada prevista de l’assaig 
 
Número aproximat de pacients que participen en l’assaig 
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4.2.2.4.2 International Ethical Guidelines for Biomedical Research involving  

human subjects (CIOMS)             

 

Aquestes recomanacions, elaborades pel Council for International Organization 

of Medical Sciences (CIOMS) en col·laboració amb la OMS l’any 1982 

(revisades per últim cop l’any 2002), tenen per objectiu ser d’utilitat per als 

països en l’elaboració de polítiques nacionals en recerca biomèdica que implica 

a éssers humans, en l’aplicació dels estàndards ètics en les circumstàncies a 

nivell local, i en l’establiment o millora dels procediments d’avaluació ètica. La 

guia té un especial interès en reflectir les circumstàncies i necessitats dels 

països de renta baixa, i les implicacions de la seva participació en recerca 

transnacional.(59,60) 

 

Les recomanacions CIOMS consisteixen en 12 subguies, cada una d’elles 

acompanyada de comentaris: 4 de les 12 guies fan referència explícita al CI 

(obtenció del CI individual, informació essencial per als participants, obligacions 

dels investigadors i promotors, i inducció a la participació). També es planteja 

en altres subguies les dificultats relacionades amb el CI quan es tracta de 

participants amb incapacitat per consentir, o quan es tracta de recerca en 

països de renta baixa. En aquest darrer cas, la guia insisteix en la necessitat de 

respectar les diferències culturals locals, de plantejar el procés del CI com un 

procés no puntual, i que malgrat cal la implicació sovint d’un líder en la 

comunitat, aquesta no hauria de substituir el CI de la persona afectada. També 

les guies fan un esment especial a la necessitat que els promotor desenvolupin 

mecanismes i eines que permetin informar de manera adequada als possibles 

participants, fent especial esment als conceptes de placebo i aleatorització.  

 

4.2.3 El consentiment informat en les guies per elaborar un protocol 

d’assaig clínic: la guia SPIRIT   

 

La guia SPIRIT(35) és una guia o recomanació per a l’elaboració de protocols 

d’AC publicada l’any 2013 i en la que han participat diversos actors implicats en 
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el desenvolupament i avaluació d’AC: investigadors, membres d’agències 

reguladores i de CEIC, editors de revistes mèdiques, i metodòlegs i estadístics, 

entre altres.  

 

La guia consta d’una llista guia, i d’un document explicatiu dels diferents ítems 

que inclou exemples i la justificació de les recomanacions basades en una 

revisió sistemàtica de l’evidència.  

 

Dels 33 ítems que composen la llista guia, n’hi ha 8 que fan referència als 

aspectes ètics del protocol, englobats tots ells a la secció Ètica i Disseminació:  

 

• Aprovació per un CEIC.  

• Esmenes o modificacions del protocol. 

• Consentiment informat o acord. 

• Confidencialitat . 

• Declaració d’interessos. 

• Accés a les dades. 

• Tractament o cura posterior a estudi i estudis auxiliars. 

• Política de difusió de resultats. 

 

En relació als aspectes concrets del CI, la guia recomana que el protocol 

especifiqui diversos aspectes: 

 

1. Qui serà la persona/es que sol·licita el CI al pacient o el representant 

legal, i de quina manera.  

 

o Han de constar en el protocol els detalls del procés d’obtenció del 

CI, així com l’experiència o entrenament, si cal, de l’equip 

investigador responsable de fer-ho.  

 

o Ha de constar també com es donarà la informació pertinent al 

possible participant, i com s’avaluarà la seva comprensió i acord.  
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o En el cas que es tracti de pacients sense capacitat per consentir i 

es preveu la possibilitat del CI del representant legal, el protocol 

ha d’especificar qui serà el responsable d’avaluar la capacitat del 

pacient, si s’utilitzarà algun instrument i com es preveu obtenir el 

CI o acord de la persona que participa un cop recuperi la seva 

capacitat de decisió.  

 

2. Consentiment o acord addicionals per a estudis auxiliars com són la 

recollida i utilització de dades dels participants i de mostres biològiques, 

si aplica. En aquest cas, cal especificar en el protocol quins usos i 

destins tindran les mostres biològiques dels participants en l’AC, les 

possibilitats de retirar el seu CI i la informació que rebrà el participant 

dels estudis.  

 

La guia SPIRIT 2013 no fa unes recomanacions sobre quin és el contingut 

de la informació que cal donar al pacient, la qual només descriu com a  

“pertinent”. No obstant, si recomana que s’adjunti en els Annex del protocol 

el FIP i el document de CI.  

 

4.2.4 La recerca sobre el consentiment informat en els assaigs clínics  

 

La teoria del CI en el camp de la bioètica es construeix a partir dels anys 80 per 

Beauchamp i  Faden, els quals defineixen que per que el CI sigui vàlid, cal que 

es compleixin 5 elements centrals: voluntarietat, capacitat, revelació de la 

informació, comprensió, i decisió o competència. (61–63) 

 

També a la dècada dels anys 80 Appelbaum introdueix el concepte de l’ 

equivocació terapèutica o falsa concepció terapèutica (traducció del terme 

anglès Therapeutic misconception), per la qual les persones que participen en 

un projecte de recerca tenen una dificultat en diferenciar el que és l’objectiu de 

la recerca (la generació de nou coneixement) de l’objectiu de la pràctica clínica 

(la cura del pacient). Un estudi publicat l’any 1987 per l’autor posa de manifest 

les dificultats de pacients psiquiàtrics que participen en recerca de reconèixer el 
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significat de l’aleatorització, l’ús del placebo, l’emmascarament, o el tractament 

no individualitzat en la recerca. Els autors conclouen que els pacients que 

participen en recerca fan una interpretació errònia de la relació benefici/risc de 

la seva participació atès que tenen dificultats en la comprensió de la 

metodologia científica. (64)  L’equivocació terapèutica doncs és una possible 

limitació a la validesa del CI, i és un aspecte present en l’àmbit de la recerca 

del CI.  

 

La recerca sobre el CI s’inicia sobretot en la dècada dels 80, i ha estat centrada 

principalment en el grau de coneixement dels participants, més que en els 

aspectes relacionats amb la voluntarietat o la capacitat dels participants. Per 

altra banda, ha estat una recerca portada a terme en el món anglosaxó 

principalment, disposant de poca informació al respecte en el nostre entorn 

més immediat. 

 

Un aspecte limitant de la recerca sobre el CI ha estat la manca  d’instruments 

validats que permetin valorar de manera adequada les diverses dimensions i 

resultats del CI en recerca. En el moment d’iniciar el present estudi, no es 

disposava de cap instrument de mesura que permetés valorar de manera fiable 

i vàlida la qualitat del procés del CI, el grau de coneixement dels participants o 

la seva competència per decidir. Un dels instrument de mesura del que es 

disposava era el l’índex Deaconess Informed Consent Comprehension Test 

(65), però no estava validat. Poc a poc, al llarg dels darrers anys, s’han anat 

elaborant i validant alguns qüestionaris que permeten avaluar diferents 

aspectes de la qualitat del CI en recerca.  

 

4.2.4.1  Estudis seleccionats de recerca sobre el consentiment informat en 

els assaigs clínics 

 

Coincidint temporalment amb el moment d’iniciar del present estudi, un grup 

d’investigadors de Boston (EEUU) havia desenvolupat un projecte amb 

l’objectiu de validar un qüestionari que avaluava els coneixements dels 
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pacients sobre l’assaig clínic (preguntes objectives) i la percepció dels pacients 

sobre la informació rebuda (preguntes subjectives). El National Cancer Institute 

havia desenvolupat l’any 1998 un model per simplificar i estandarditzar els FIP 

en els AC, però no es disposava de cap eina acceptada per mesurar els 

resultats del CI. L’any 2001 Joffe el al. van elaborar i validar el qüestionari 

QuIC, que consta de dues parts: una d’avaluació del coneixement objectiu dels 

participants i aspectes del procés d’obtenció del CI (part  A) i una d’avaluació 

del coneixement subjectiu (part B)(66). Al mateix any es va publicar un estudi 

que avaluava la qualitat del CI utilitzant el qüestionari QuIC enviat per correu a 

pacients amb càncer (Part A i B) i als investigadors dels AC (Part A) en els que 

participaven els pacients. (67) L’enquesta als pacients va ser contestada per un 

72% dels pacients en els 14 dies posteriors a la inclusió en l’AC i sense permís 

de l’investigador, i l’enquesta als investigadors per un 67%.  

 

Els coneixements objectius sobre aspectes bàsics del CI en recerca (segons la 

regulació dels EEUU) s’avaluava mitjançant el grau d’acord (acord, incert o 

desacord) amb diverses afirmacions proposades i referents a diferents 

aspectes dels AC, tant dels pacients com dels investigadors, als quals se’ls 

sol·licitava que contestessin pensant el que diria un pacient ben informat.  

 

Els resultats principals de l’estudi són els següents:  

 

a)  Aspectes del procés del CI segons els pacients:  

 

• Un 1% dels pacients no és conscient de la seva participació en un  AC.  

 

• Un 28% dels pacients signa el CI en el mateix moment de rebre la 

informació de l’estudi, i la resta ho fa una mitjana de 6 dies després de 

ser informat. 

 

• Un 84% estan acompanyats d’un familiar o amic en el moment de la 

discussió amb l’investigador, i en un 39% del personal d’infermeria. 
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• La durada de l’entrevista amb l’investigador dura més d’una hora en més 

de la meitat  dels pacients.  

 

• Un 95% dóna el CI com a pacient ambulatori.  

 

• Un 14 % dels pacients havia participat en una altre AC previ. 

 

• Un 84% llegeix bé el FIP, però la majoria no ho considera important per 

la seva decisió. 

 

• Un 93% pot fer preguntes, i un 92% en fa. 

 

• Un 86% considera que el FIP es fàcil d’entendre. 

 

• Un  90% està satisfet amb el procés d’obtenció del CI. 

 

• Un  44% consulta a altres metges. 

 

b) Aspectes del coneixement objectiu segons valoració dels pacients i  

investigadors.    

 

“L’objectiu principal en els AC en Oncologia és millorar el tractament dels futurs 

pacients” 

 

 Pacients:        un 75% acord, un 10% dubte, i un 15% desacord     

 Investigador:  un 46% acord, un 30% dubte, i un 25% desacord 

 

“Tots els tractaments i procediments en el meu AC són estàndards per al meu 

càncer” 

 

Pacients:        un 48% acord, un 27% dubte, i un 26% desacord     

 Investigador:  un  2% acord,  un 18% dubte, i un 80% desacord 
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“El tractament que s’investiga en el meu AC s’ha demostrat que és el millor 

tractament per al meu tipus de càncer” 

 

Pacients:        un 29% acord, un 40% dubte, i un 30% desacord     

 Investigador:  un  2% acord,  un 16% dubte, i un 82% desacord 

 

“Pot no haver-hi un benefici directe per a mi per la meva participació en l’AC” 

 

Pacients:        un 71% acord, un 12% dubte, i un 16% desacord     

 Investigador:  un 95% acord,  un 3% dubte, i un 2% desacord 

 

“Comparat amb el tractament estàndard per al meu tipus de càncer, el meu AC 

no comporta cap risc o discomfort addicional” 

 

Pacients:        un 38% acord, un 26% dubte, i un 37% desacord     

 Investigador:  un  2% acord,  un 28% dubte, i un 71% desacord 

 

 

L’estudi avaluava els factors que poden estar associats amb el grau de 

coneixement dels pacients (entre altres, les característiques demogràfiques 

dels pacients com edat i anys d’escolarització, o aspectes del procés com el 

moment signatura del CI o la lectura del FIP). Els resultats apunten a una 

associació independent entre un major coneixement dels pacients amb un 

nivell educatiu més elevat, l’ús de l’anglès a casa, l’ús del formulari proposat pel 

NCI com a FIP, signar el CI en una visita posterior a la visita inicial on s’informa 

al pacient de l’estudi, la lectura acurada del FIP, i la presència de la infermeria 

en el moment de l’entrevista o discussió entre pacient i investigador. No es 

documenta una relació del grau de coneixement amb altres factors com l’edat, 

la gravetat de la malaltia, la llegibilitat del FIP, la fase de l’AC, o resultats de 

salut com la recaiguda.  

 

Els autors conclouen en base als resultats de l’estudi que hi ha limitacions en el 

grau de coneixement dels pacients en els AC, i que tant els pacients com els 
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investigadors comparteixen l’equivocació terapèutica. Per aquest motiu 

plantegen la necessitat d’aplicar mesures d’educació als professionals sanitaris, 

i la necessitat de monitoritzar el procés del CI en si i valorar com la seva 

variabilitat pot modificar la comprensió dels pacients. També s’inclouen en les 

seves recomanacions que intervencions simples com utilitzar un model de CI 

simple, estimular la seva lectura, afavorir la presència d’un professional 

independent a l’equip investigador com el personal de infermeria, o afavorir la 

signatura diferida del document de CI poden suportar millores rellevants al 

procés del CI en els AC.  

 

El QuIC ha estat posteriorment validat a altres llengües i s’ha utilitzat com a 

mètode per avaluar el coneixement dels pacients en els AC, així com per 

avaluar l’efecte d’estratègies per millorar els resultats del procés d’obtenció del 

CI. Una de les llengües és el francès, a la qual es va inicialment validar (68), i 

posteriorment s’ha utilitzat en un estudi aleatoritzat, realitzat a França i 

recentment publicat, que avalua l’efecte de modificar el FIP (llegibilitat i 

estructura del FIP) sobre el coneixement objectiu dels pacients inclosos en 

diversos AC.. (69)   

 

4.2.4.2 Revisions sistemàtiques d’estudis de recerca sobre el consentiment 

informat en els assaigs clínics  

 

El grau de coneixement de les persones que participen en un AC és un dels 

aspectes més avaluats en els estudis de recerca del CI en el es AC. En els 

darrers anys s’han publicat diverses revisions sistemàtiques que identifiquen i 

analitzen els resultats dels estudis que s’han portat a terme. Seguidament es 

comenten els aspectes més rellevants de dues d’elles de manera més 

detallada, i una tercera de manera més resumida.  

 

La primera, publicada per Falagas M et al. l’any 2009, és una revisió 

sistemàtica que cobria el període 1961-2006, i que tenia dos objectius: el 

primer, avaluar el grau de coneixement dels diversos aspectes del CI en 
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pacients que eren sotmesos a cirurgia, i el segon, el mateix en pacients que 

participaven en un AC.(70)  Pel que fa a la revisió dels estudis del CI en el 

context dels AC, es van identificar 30 estudis realitzats a diferents països del 

món (França, Holanda, Regne Unit i Suècia a Europa). 11 dels 30 avaluaven el 

CI en pacients amb càncer, i el nombre de pacients de cada estudi variava 

entre 8 i 1789 pacients. En 21 dels 30 estudis s’obtenia la informació a partir 

d’un qüestionari, essent amb una entrevista en 8 dels estudis. En més d’una 

tercera part dels estudis (11 de 30) la persona que feia l’avaluació del 

coneixement dels pacients era una persona de l’equip investigador, en 2 

estudis era una persona independent, i en els 17 restants no s’especificava.  

 

L’avaluació del coneixement dels diferents aspectes de l’AC en la revisió 

sistemàtica de Falagas et al. es basa en la proporció de pacients que tenen un 

nivell de coneixement classificat en la màxima categoria de l’estudi per a cada 

un dels aspectes avaluats; per a cada un d’ells, es considera que el nivell de 

comprensió de l’estudi és adequat quan més d’un 80% dels pacients presenta 

un coneixement classificat en la màxima categoria de l’estudi, moderat quan la 

proporció és entre el 50%-80%, i inadequat quan la proporció és menor al 50%.   

 

Els principals resultats d’aquesta revisió sistemàtica indiquen que la proporció 

d’estudis amb un coneixement adequat (>80% dels pacients tenen un 

coneixement màxim segons les categories de cada estudi) en els diferents 

aspectes avaluats són els següents:  

 

• Avaluació de la informació aportada  50%  

• Objectiu de l’AC     54% 

• Aleatorització     50% 

• Voluntarietat     47% 

• Possibilitat de retirada    44% 

• Riscs del tractament    50% 

• Beneficis del tractament    57% 

• Equivocació terapèutica    7% 

• Alternatives de tractament   29% 
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A destacar el fet que només 8 dels 30 estudis avaluen la comprensió del  

concepte d’aleatorització, i en 4 d’aquests estudis es va documentar que més 

del 90% dels pacients comprenia el concepte d’aleatorització.  Per altra banda, 

també es documenta que entre un 82% i 100% dels pacients que participen en 

un AC consideren que la informació que van rebre és satisfactòria.  

 

Els autors conclouen que malgrat els pacients tenen la percepció que la 

informació rebuda és suficient, la comprensió dels diferents conceptes al voltant 

del CI pot no ser satisfactòria, i apunten a la necessitat que l’investigador doni 

la informació rellevant de manera comprensible per als pacients.  

 

La segona revisió sistemàtica, s’ha publicat recentment al Butlletí de la OMS i 

incorpora una metanàlisi dels estudis que han avaluat la comprensió del CI pels 

participants en els AC al llarg dels anys fins al 2013. (71) La revisió ha 

identificat 103 estudis, un d’ells el del present projecte, que avaluen 135 

cohorts diferents de participants. Es tracta d’estudis publicats des de 1982 al 

2013, que inclouen entre 8 i 1789 entrevistats, i amb un índex de resposta als 

qüestionaris entre 9,3% i 100%. Els estudis són realitzats en diversos països 

del món (106 (79%) en països de renta mitja o alta ), i en els que s’inclouen 

principalment a adults (95 de les 135 cohorts) o pares o representants legals 

(34 de les 135 cohorts), entre altres. Les especialitats mèdiques o àrees 

d’interès a les que fan referència les cohorts de participants són principalment 

l’Oncologia (44, 33%), seguit de les Malalties Infeccioses (19, 14%) i les 

vacunes (13, 10%).  

 

Els criteris de selecció dels estudis van ser estudis que avaluessin la 

comprensió del CI dels participants en un AC o els seus responsables, i 

almenys un dels següents components del procés del CI: l’equivocació 

terapèutica, la capacitat d’anomenar almenys un risc, el coneixement que els 

tractament eren comparats, i la comprensió de diversos aspectes de l’AC. Es 

van excloure els estudis que incloguessin només voluntaris sans o bé pacients 

amb dèficits cognitius, i els que avaluessin diferents mètodes en el CI o 
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estratègies de millora del coneixement dels participants. L’aspecte dels AC més 

avaluat pels estudis va ser la possibilitat de retirada de l’AC (en 79 estudis) i el 

menys avaluat el placebo (en 19).  

 

Pel que als resultats es documenta una variabilitat de la proporció de pacients 

que coneixen els diferents aspectes de l’AC, i els resultats indiquen el següent:  

 

• Aspectes amb un grau de coneixement dels participants més elevat:  
 

o la possibilitat de retirada (76%) 

o la naturalesa de l’estudi (75%) 

o la voluntarietat (75%) 

o els beneficis potencials (74%) 

 
• Aspectes amb un grau de coneixement  mig:  

 
o l’objectiu de l’AC (70%) 

o riscs potencials i efectes adversos (67%) 

o confidencialitat (66%) 

o disponibilitat de tractaments alternatius si retirada de l’estudi 

(64%) 

o comparació dels tractaments (63%) 

 
• Aspectes amb un grau de coneixements dels participant més baix: 

 
o possibilitat de nomenar almenys un risc (54%) 

o el placebo (53%) 

o l’aleatorització (52%) 

Altres aspectes a destacar dels resultats de la revisió són els següents: 

 

• Els resultats del grau de coneixement dels participants no s’ha modificat 

al llarg de les tres dècades durant les quals s’han realitzat els estudis 

identificats en la revisió i per a cap dels aspectes de l’AC avaluats. 
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• S’han identificat alguns factors que s’associen a un major o menor grau 

de coneixement d’alguns aspectes de l’AC.  

 

o Edat: els pacients de més edat tenen un millor coneixement 

sobre la naturalesa de l’estudi, i la possibilitat de retirada. 

 

o Sexe: no es documenta una relació del sexe amb el grau de 

coneixement. 

 

o Educació: els pacients amb un nivell educatiu més baix tenen un 

pitjor coneixement de la naturalesa de l’estudi, el placebo i 

l’aleatorització. 

 

o Estat crític  dels pacients: els pacients en estat crític presenten 

un menor grau de coneixement de la naturalesa de l’estudi, els 

possibles beneficis, la possibilitat de nomenar un risc com a 

mínim, i la confidencialitat de les dades.  

 

o Fase de l’AC: els pacients que participen en AC de fase I tenen 

un menor coneixement de l’objectiu principal de l’estudi i una 

major possibilitat de tenir equivocació terapèutica. No obstant, 

també tenen un major coneixement dels possibles risc i efectes 

adversos, i la possibilitat de retirada.  

 

o  Renta del país on es fa l’estudi: els participants de països de 

renta baixa tenen un menor coneixement respecte els dels 

països més desenvolupats de la voluntarietat, la possibilitat de 

retirada i l’aleatorització. 

 

o Altres aspectes fan referència a la metodologia emprada en el 

estudis:  
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� Interval de temps entre la inclusió en l’AC i l’avaluació del 

coneixement: no es documenta cap associació amb el 

grau de coneixement de la majoria dels aspectes avaluats; 

només es documenta un pitjor grau de coneixement de la 

confidencialitat i de la possibilitat de nomenar un risc com 

a mínim quan més tardana és l’avaluació del coneixement.  

 

� Tipus de pregunta: es documenta un pitjor grau de 

coneixement de la voluntarietat, l’objectiu de l’estudi, la 

possibilitat de retirada o la possibilita de nomenar com a 

mínim un risc quan s’utilitzen preguntes obertes respecte 

les preguntes tancades.  

 

� Qualitat dels estudis: No es documenta cap associació 

entre la qualitat dels estudis i el grau de coneixement.  

 

Finalment remarcar que la cada vegada més important globalització de la 

recerca clínica, juntament a les  diferències culturals i les condicions deprimides 

en els països de renta baixa, fa més necessària la realització la recerca sobre 

el CI en aquests països. Hi ha diversos estudis que han avaluat el procés del 

CI en els països menys desenvolupats. Una revisió sistemàtica que analitza la 

qualitat del CI en recerca en termes de coneixement i voluntarietat dels 

participants documenta una elevada variabilitat en el coneixement dels 

diferents aspectes dels AC en ambdós contexts, amb dificultats majors en 

conceptes metodològics, com el placebo i l’aleatorització, respecte a altres 

aspectes més ben coneguts com l’objectiu de l’estudi o la naturalesa 

experimental de la recerca; per altra banda també es documenta que en els 

països de renta baixa hi ha un major desconeixement de la possibilitat de 

retirada de l’AC i una major preocupació per les possibles conseqüències, per 

exemple, la pèrdua d’assistència sanitària. Els autors posen de manifest la 

diferència entre el que el pacient pot conèixer, un coneixement més factual del 
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que pot passar, i la seva percepció de com aquesta informació el pot afectar a 

ell.(72) 

 

4.2.4.3  Principals estudis sobre el consentiment informat en els assaigs 

clínics en el nostre entorn 

 

La major part dels estudis que han avaluat el procés d’obtenció del CI en la 

recerca i els AC s’han portat a a terme en el context de països anglosaxons, i 

especialment als EEUU. Atès que les diferències culturals i dels sistemes 

sanitaris poden ser rellevants en els anàlisis del CI en els AC, és important 

disposar d’informació local amb estudis que hagin estat realitzats en el nostre 

entorn sanitari de manera específica.  

 

Un estudi realitzat a Navarra l’any 2002 va analitzar, mitjançant una 

metodologia qualitativa, les percepcions que tenien les persones que 

participaven en un AC: a partir de l’entrevista a 7 pacients, els resultats 

suggereixen que els participants estaven satisfets amb la informació rebuda 

oral i escrita, estaven globalment satisfets amb el procés d’obtenció del CI, i 

vivien la seva participació en l’AC com una realitat inevitable pel fet de percebre 

no tenir més opcions; es va documentar també una baixa percepció de les 

incomoditats, i que malgrat els pacients estaven informats dels risc, 

minimitzaven la possibilitat i el seu abast, essent la confiança amb el metge i el 

sistema sanitari un element important en aquesta minimització. (73)  

 

Un altre estudi publicat l’any 2008 per Ordovás i el Grup d’estudi ECONSEC, 

realitzat en 3 hospitals de tercer nivell a Espanya va avaluar el procés 

d’obtenció del CI en els AC per valorar el grau de coneixement dels pacients i 

les seves percepcions sobre la seva participació en l’AC.(74) Es va elaborar un 

qüestionari de 16 preguntes de resposta múltiple específic per a l’estudi, en el 

qual es van incloure 85 pacients que participaven en 48 AC diferents i que 

completaven el qüestionari en el mes posterior a la seva inclusió en l’AC. Els 
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resultats principals de l’estudi indiquen les següents apreciacions subjectives 

dels pacients:  

 

Aspectes conceptuals 

 
• Un 82% considera que el tractament de l’AC els podia resultar 

beneficiós 

• Un 74%  considerava que l’estudi no tenia un caràcter 

experimental 

• Un 87% considerava que el tractament d’estudi no es podia 

considerar un tractament especial 

• Només un 16% considerava que l’objectiu de l’AC era resoldre un 

dubte científic.  

 

Motivacions 

 

• Els motius més freqüents descrits pels pacients van ser la 

obtenció d’un tractament que el pogués beneficiar (68%) i la 

obtenció d’un millor control mèdic (34%). L’ajuda a altres pacients 

(64%) i la col·laboració amb la societat (24%) van ser també 

motius descrits pels pacients. 

 

• Un 76% dels pacients creu que el motiu de l’investigador per 

participar en un AC és oferir un millor tractament als seus 

pacients, i un 30% fer avançar la medicina  

 

Percepcions dels pacients  

 

• Un 59% dels pacients considera que ha entès tota o gairebé tita la 

informació rebuda (escrita  i verbal) 

• Un 98% considera que ha entès de manera suficient el FIP 

• Un 93% dels pacients està satisfet amb la informació rebuda. 
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• Un 42% dels pacients comentaven la seva decisió de participar o 

no en l’AC amb els familiars (42%).  

• Un 58% dels pacients és conscient que el tractament de l’estudi 

pot no aportar-li un benefici i inclús podria tenir efectes indesitjats; 

un 9% dels pacients reconeixia desconèixer aquesta qüestió.   

 

Els autors posen de manifest que el seus resultats indiquen que els pacients 

inclosos en AC en el nostre entorn tenen una concepció errònia de l’AC per no 

apreciar la vessant experimental de l’estudi. Un altre aspecte rellevant és que 

es documenta també una sobrevaloració dels beneficis i una minimització dels 

riscs i possibles inconvenients de participar en l’AC.   

 

Un aspecte rellevant en la obtenció del CI és el FIP mitjançant el qual s’aporta 

la informació escrita de l’AC al possible participant. Hi ha diversos estudis que 

han avaluat el FIP com a una de les tasques importants que fan els CEIC. Un 

d’aquests és l’estudi realitzat pel CEIC de la Corporació Sanitària Parc Taulí 

que ha avaluat les observacions o modificacions que ha sol·licitat el CEIC en 

l’avaluació dels 245 FIP avaluats entre 2008 i 2010: els resultats indiquen que, 

a criteri del CEIC, els FIP són molt millorables ja que van ser motiu de sol·licitud 

d’aclariments en un 90% dels casos, essent un 28% referents a la forma del 

FIP i un 72% al seu contingut (principalment referits a la informació general de 

l’AC, els beneficis i riscs, i la metodologia). (75) Un dels resultats que destaca 

és el fet que la proporció de FIP en les que es va sol·licitar aclariments va ser 

bastant similar en els AC on el promotor és la indústria farmacèutica (90%) 

respecte als AC amb un promotor independent (95%).(75)   
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5 JUSTIFICACIÓ  

 

En el moment de plantejar el present projecte de recerca, la legislació 

espanyola que regulava els AC amb medicaments era el RD 561/1993. Entre 

les funcions dels CEIC descrites en aquest Decret en consten dues que són 

especialment importants per a la justificació del present estudi:  

 

• En primer lloc, el CEIC ha d’avaluar la informació escrita sobre l’AC 

que es dóna als possibles participants (o representant legal en el 

seu defecte), la manera com aquesta informació és proporcionada, i 

el tipus de CI que es preveu obtenir.  

 

• En segon lloc, el CEIC ha de fer un seguiment de l’AC des del 

moment de la seva autorització inicial fins al moment de rebre  

l’informe final que ha d’enviar el promotor com a una de les seves 

responsabilitats. 

 

Des del Servei de Farmacologia Clínica de l’Hospital Universitari Vall d’Hebron 

(), i en el context de la tasca habitual i creixent de revisió dels protocols d’AC i 

els FIP per al CEIC, es van identificar limitacions en la informació escrita 

destinada als possibles participants que van posar de relleu la conveniència de 

conèixer com era la realitat del procés d’obtenció del CI en els AC de l’hospital. 

Malgrat a l’hospital es feien AC amb diversos tipus d’estratègies terapèutiques, 

el projecte es va centrar en els AC amb medicaments perquè eren els més 

freqüents i els que estan més regulats.  

 

Un altre consideració important és el fet que en la revisió de la Declaració de 

Hèlsinki més recent en el moment de plantejar el projecte (Edimburg, 2000) es 

va incorporar la necessitat que l’investigador, abans d’obtenir el CI voluntari i 

preferiblement per escrit de la persona, s’assegurés que l’individu havia 

comprès la informació. I la comprensió dels pacients és un dels elements 

principals objecte d’avaluació del present projecte.   
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Per altra banda, el CI també havia estat objecte de recerca i en la última 

dècada s’havien publicat diversos estudis en relació a diferents aspectes del CI 

en els AC.  

 

Concretament a Espanya s’havien realitzat diferents enquestes en les quals la 

majoria de professionals espanyols relacionats amb la salut (membres de 

comitès d’AC i del Ministeri de Sanitat, i investigadors facultatius hospitalaris) 

havien manifestat, entre altres aspectes, que l’investigador tenia la 

responsabilitat d’obtenir el CI abans d’incloure al pacient en l’AC, que aquest 

s’hauria d’obtenir per escrit i que aquest document hauria de ser avaluat 

prèviament pel comitè d’ètica. (76,77). Un aspecte rellevant d’un d’aquests 

estudis basat en una enquesta a 302 investigadors espanyols és que més d’un 

80% d’aquests considerava que sempre havia de constar en el FIP els 

següents aspectes: invitació a participar en l’AC, l’objectiu de l’AC, beneficis i 

riscs, voluntarietat, possibilitat de retirada sense pèrdua del benefici del 

tractament habitual, i l’aprovació de l’AC per part del Comitè d’AC; només un 

29% considerava que calia incloure els aspectes del disseny de l’estudi, i un 

53% la confidencialitat de les dades. (78) 

 

Per altra banda, també havien estat motiu d’investigació a Espanya  l’avaluació 

dels FIP per a l’obtenció del CI en AC, pel que fa referència a la informació 

inclosa i a la complexitat de la seva lectura. (79). Els resultats d’aquesta revisió 

feta per Ordovás et al. l’any 1999 sobre el FIP de 101 AC aprovats a hospitals 

universitaris espanyols indicava que hi havia un elevat grau d’incompliment de 

la legislació en relació a la informació donada dels diferents aspectes de l’AC 

(relació benefici/risc, tractaments alternatius, compensacions en cas de lesions, 

i manera de contactar amb l’investigador de l’estudi). Per altra banda l’estudi 

també va posar de manifest que els FIP, que tenien una extensió de 2 pàgines 

de mitjana i un rang entre 1-6 pàgines, presentaven un elevat grau de dificultat 

per a la lectura (llegibilitat mesurada amb l’índex de Flesh) de manera que un 

97% dels FIP requerien un nivell d’estudis mitjans o superiors per a la seva 

comprensió.   
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Pel que fa a estudis que avaluaven la obtenció del CI en altres entorns 

diferents al nostre, n’hi havia diversos però molts d’ells feien referència a un 

únic AC. Seguidament se’n comenten alguns de especialment rellevants.  

 

Un estudi dut a terme a Suècia l’any 1991 va avaluar la comprensió de la 

informació rebuda en dones que havien participat en els 18 mesos previs en un 

AC multicèntric que avaluava diferents fàrmacs per al tractament de la 

salpingitis aguda; es va passar un qüestionari que incloïa preguntes sobre 

alguns aspectes de la recepció de la informació, els coneixements sobre 

l’estudi en el que havien participat, i el motiu pel qual van decidir participar i la 

percepció sobre la informació rebuda (80). Els resultats indiquen que van 

respondre el qüestionari 43 de les 53 dones incloses en l’AC, que totes les 

dones menys una era conscient que havia participat en un estudi de recerca, 5 

dones no eren conscients que havien estat sotmeses a una laparoscòpia extra 

pel fet d’estar en l’AC, i 17 referien no haver rebut informació sobre la 

possibilitat de retirada. 22 dones de les 43 van referir que la informació que 

havien rebut era bona o molt bona. Es va documentar una variabilitat important 

entre els diferents centres, i els autors ho atribueixen més a la variabilitat de la 

informació que va donar el metge més que a la diferència entre les pacients. 

 

Un altre estudi publicat l’any 1998 avaluava la comprensió de l’aleatorització  

en 20 pacients que participaven en un AC que comparava dues tècniques de 

cirurgia per la pròstata.(81) La metodologia era qualitativa i basada en 

entrevistes personals. Els resultats indiquen que malgrat la majoria de pacients 

entén que la sort intervé en l’assignació del tractament en l’AC, un 30% no sap 

que l’atzar intervé en l’aleatorització. Els autors indiquen que als pacients els 

costa acceptar el fet de l’aleatorització perquè creuen que és el metge que els 

assigna el tractament segons les seves característiques. També especulen que 

hi ha termes com “assaig” que en el llenguatge col·loquial té un altre sentit i 

això pot contribuir a la confusió en els pacients.  
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Un tercer estudi és l’estudi Euricon, publicat l’any 2000.(82) Es tracta d’un 

estudi europeu internacional que tenia l’objectiu analitzar el procés d’obtenció 

del CI amb una entrevista a 200 pares de nounats que se’ls havia sol·licitat el 

CI per participar en un AC (haguessin acceptat o no), i a 107 investigadors dels 

AC durant el període 1997-98. L’entrevista semiestructurada avaluava la 

validesa del CI segons la competència (segons l’estat mental), la informació 

donada (suficient per poder fer una elecció), la comprensió  (per poder fer una 

decisió raonada)  i la voluntarietat. Es va documentar que un 6,5% dels pares 

no van consentir per participar en l’AC; 13 pares i 4 investigadors van rebutjar 

fer l’entrevista del projecte Euricon. Els resultats indiquen que un 70% dels 

pares tenen algun problema amb alguns dels 4 elements considerats, essent 

els problemes la poca claredat de la informació, la manca d’informació sobre 

els riscs i la possibilitat de retirada, i que no se’ls dona el FIP. Una dada 

rellevant és que els pares consideren important la informació verbal que se’ls hi 

dóna per part de l’investigador: 94 del 200 pares ( 47%) basa la seva decisió 

exclusivament en l’explicació del metge, 41 en la combinació de l’explicació 

verbal i el FIP, i 18 exclusivament la basen en el FIP. Es documenta també que 

la proporció de pares amb dificultats en la presa de la decisió de participar o no 

en l’AC és major en els AC amb urgència en el inici del tractament i també quan 

hi ha un risc elevat respecte la pràctica clínica habitual.   

 

Pel que fa als investigadors, un 44% considera que els pares no han de rebre 

tota la informació: els riscs són els aspectes que els investigadors més limiten 

per no preocupar als pares. Per altra banda, manifesten que els motius pels 

quals el pares accepten participar en l’estudi són principalment els possibles 

benefici pel fill, essent els riscs els motius més importants per a rebutjar l’AC.  

 

Un quart estudi publicat l’any 2000 és un estudi realitzat a Israel basat en una 

enquesta realitzada per correu electrònic a pacients que havien participat en un 

AC en infart agut de miocardi (ISIS-4) va avaluar el procés d’obtenció del CI i la 

comprensió de l’estudi (83). Van respondre 150 dels 350 pacients que havien 

rebut l’enquesta, feta entre 1-3 mesos des del dia de l’esdeveniment. Els 

resultats indiquen que la persona que dóna la informació als pacients és 
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majoritàriament un metge (65% dels casos), i que un 59% dels pacients 

refereixen que van poder fer preguntes. Les motivacions per participar en l’AC 

van ser obtenir un millor tractament (31% dels pacients), un millor seguiment 

(12%), col·laborar a millorar el coneixement (35%), la por a dir no (8%), i no 

tenir-ho clar (14%).  

 

Pel que fa a la comprensió de la informació rebuda, un 20% dels pacients 

referia no haver entès res, un 50% haver entès parcialment la informació i un 

30% haver-ho entès tot. No es va documentar cap relació entre la comprensió i 

la persona que li va donar la informació, o si va ser oral o escrita. No obstant, si 

es va documentar una la relació positiva amb la durada de l’explicació (més 

llarga) i la possibilitat de fer preguntes en el moment de l’explicació Un 24% 

dels pacients considera que pel fet de participar en l’AC rebran un millor 

tractament, i un 50% tornaria a participar en un AC. 

 

Finalment un cinquè estudi publicat l’any 2001 i realitzat en pacients amb 

insuficiència cardíaca que participaven en diversos AC va avaluar, mitjançant 

un qüestionari anònim als 1-6 mesos de la seva participació en l’AC, les 

percepcions dels pacients en relació als seus motius per participar en l’AC i la 

percepció sobre la comprensió de la informació rebuda. Els resultats indiquen 

que les motivacions per participar van ser obtenir un millor seguiment (60%), un 

millor tractament (20%) i contribuir a la recerca (17%). La percepció del pacient 

de la seva comprensió de l’estudi va ser completa pel 27%, parcial pel 56% i 

poca o nul·la pel 18%. Es va suggerir una associació positiva entre la 

comprensió i la percepció de la durada de la explicació verbal del metge més 

llarga, però no amb el nivell educatiu o amb l’experiència prèvia en un estudi de 

recerca.(84) 

 

Es clar, doncs, que en el moment de plantejar el present projecte de recerca, hi 

havia alguns estudis que indicaven certes dificultats i limitacions en la obtenció  

del CI en els AC: es documentava limitacions en aspectes del procés 

d’obtenció del CI, en la informació verbal i escrita (FIP) que es donava per part 

dels investigadors, i en el coneixement i percepcions dels participants. 
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La rellevància d’aquestes limitacions documentades en els estudis de recerca, 

en contrast a la cada vegada més important regulació en la recerca clínica, es 

feia palesa en les editorials de diverses revistes mèdiques, que en aquell 

moment, convidaven a realitzar estudis de recerca que aportessin nou 

coneixement útil per millorar un aspecte central en la ètica de la recerca clínica. 

(79)(80)(81)(82) 

 

Aquest fet, juntament a la poca informació del CI en recerca en el nostre entorn 

més immediat i la tasca del Servei de Farmacologia Clínica d’avaluació de 

projectes de recerca en el CEIC, van portar a plantejar la realització d’aquest 

projecte de recerca.  

 

El protocol de l’estudi va ser avaluat i aprovat pel CEIC de l’, el qual va fer seu 

el projecte en la mesura que es va acordar l’elaboració d’un informe final 

específic per al CEIC i la presentació dels seus resultats en una sessió a 

l’hospital amb la intenció de generar una reflexió que el CEIC va considerar 

molt rellevant.  

 

Per a la seva realització es va sol·licitar una beca competitiva de recerca en 

bioètica a la Fundació Victor Grífols l’any 2001-2002 que va ser concedida.  

 

Un cop finalitzat el projecte es va elaborar un informe dels resultats per al 

CEIC. També es va elaborar una memòria per a la Fundació Víctor Grífols, i es 

va fer la publicació dels resultats en una revista especialitzada en AC (Vegeu 

Annex 1). 
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6 OBJECTIUS  

 

1. Descriure el procés d’obtenció del consentiment informat en pacients 
inclosos en AC a l’Hospital Universitari Vall d’Hebron. 

 

2. Descriure els coneixements que expressen el pacients inclosos en els  
assaigs clínics sobre aspectes clau dels mateixos.   

 

3. Descriure les percepcions dels pacients sobre el procés d’obtenció del 
consentiment informat i la informació rebuda sobre aspectes clau dels 
mateixos.   

 

4. Descriure la percepció dels investigadors sobre diversos aspectes del 
procés d’obtenció del consentiment informat en els assaigs clínics. 

 

5. Avaluar la variabilitat i els factors associats als coneixements dels 
pacients inclosos en assaigs clínics  
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7 MATERIAL I MÈTODE 

 

7.1 Disseny  

Estudi prospectiu en el qual s’obté la informació a partir d’una entrevista 

personal als pacients inclosos en AC, i d’una enquesta als investigadors dels 

AC en els que participen els pacients.  

 

Es va portar a terme una fase pilot prèvia amb els objectius de descriure i 

avaluar el procés d’obtenció del CI en pacients inclosos en AC, així com 

d’establir la factibilitat i validesa del disseny d’un projecte més ampli amb la 

vocació de ser representatiu dels AC fets al l’Hospital Universitari Vall d’Hebron 

(HUVH) 

 

7.2 Àmbit 

Hospital Universitari Vall d’Hebron (Hospital General, Hospital Materno-Infantil i 

Hospital de Traumatologia) 

 

7.3 Període d’estudi 

Període de 8 mesos entre novembre de 2001 i juny de 2002.  

7.4 Criteris d’inclusió i exclusió 

Pacients. La població d’estudi és tots els pacients inclosos en AC durant el 

període d’estudi a l’. S’exclouen els pacients inclosos en AC d’extensió d’un 

estudi previ.  

 

Investigadors.- S’inclouen tots els investigadors que consten com a 

investigadors principals de l’AC en els que participen els pacients identificats, i 

els investigadors col·laboradors que participen en la inclusió de pacients en els 

AC i per tant en el procés de sol·licitud del CI.  
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7.5 Identificació dels pacients i dels investigadors 

La identificació dels pacients inclosos en AC durant tot el període d’estudi es fa 

de manera successiva a partir de la llista de dispensació de medicació d’AC al 

Servei de Farmàcia, que inclou el nombre de pacients i les dates d’inclusió del 

pacient en l’AC; aquesta informació es complementa amb la llista de pacients 

inclosos que tenen els investigadors principals dels AC.  

 

Un cop identificat un pacient inclòs en un AC, s’identifica l’IP del mateix. En el 

moment en que s’identifica el primer pacient inclòs en un AC, es contacta amb 

l’IP per tal de presentar els objectius i metodologia del present estudi, i 

sol·licitar el seu permís per poder contactar i  procedir a l’entrevista dels 

pacients inclosos en el seu AC.  

 

5.6  Càlcul mostral 

 

La població d’estudi la constitueixen tots els pacients inclosos en AC durant el 

període d’estudi. No es fa un càlcul formal estadístic de la  mida de la mostra. 

No obstant, es fa una aproximació estadística al càlcul mostral en base a una 

precisió del 6-8% en l’estimador de la proporció de pacients que han signat el 

CI després d’haver llegit el FIP (s’espera que sigui d’un 70% en base als 

resultats de l’estudi pilot fet amb 32 pacients entrevistats).  

 

5.7  Recollida de dades 

 

5.7.1 Qüestionari i plantejament de l’entrevista als pacients  

 

L’entrevista als pacients identificats és una entrevista personal basada en un 

qüestionari estructurat que recull informació sistemàtica a través de preguntes 

predeterminades. S’elabora un qüestionari especialment dissenyat per al 

present estudi per part de persones amb experiència en entrevistes a pacients. 
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El disseny del qüestionari s’ajusta als objectius de l’estudi, i és fruit d’una 

revisió del qüestionari utilitzat en la fase pilot prèvia de l’estudi (que tenia com a 

objectiu l’avaluació del procés del CI en AC). Abans de donar per definitiu el 

qüestionari es va fer una revisió del mateix per part de terceres persones no 

relacionades amb el present estudi, i una última revisió després de l’entrevista 

dels 5 primers pacients inclosos en l’estudi (considerat com una fase pilot dins 

del present projecte) per tal de detectar possibles problemes i ajudar a 

modificar el contingut i/o el format de les preguntes.   

 

Les preguntes del qüestionari són majoritàriament tancades, amb diverses 

opcions de resposta i amb camps oberts per incloure observacions, i algunes 

són preguntes obertes. El qüestionari s’estructura en tres parts: una primera 

sobre el procés d’obtenció del CI, una segona sobre el grau de coneixement 

del pacient sobre l’estudi, i la tercera sobre la percepció en relació a la 

participació en l’AC i a la informació rebuda. 

 

L’entrevista es porta a terme durant el període de 3 mesos des del moment de 

la inclusió del pacient en l’AC, i sempre aprofitant de localitzar el pacient quan 

acudeix a una visita a l’hospital. L’entrevista es realitza simultàniament per 

dues monitores no relacionades amb els serveis clínics on es porten a terme 

els AC ni amb els seus IP, i es porta a terme seguint un manual de realització 

de l’entrevista tancat abans del inici de l’estudi. Abans d’iniciar l’entrevista es 

preveu una presentació personal, una petita explicació del projecte, i se 

sol·licita el consentiment verbal per a l’entrevista. Si el pacient accepta es 

procedeix a iniciar l’entrevista; en el cas que la monitora, en la primera 

pregunta de l’entrevista al pacient, considera que hi ha un dubte raonable que 

el pacient conegui la seva participació en l’AC, estava establert aturar 

l’entrevista.   

 

S’adjunta la documentació relativa a les entrevistes en l’Annex 2 (Full de 

recollida de dades de l’entrevista al pacient). 
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5.7.2 Qüestionari i plantejament enquesta als investigadors  

 

Es fa una enquesta anònima als IP i investigadors col·laboradors dels AC en 

fase de reclutament obert durant el període d’estudi i que col·laboren amb el 

present projecte permetent l’entrevista als pacients inclosos en els seus AC. 

L’enquesta es basa en un qüestionari anònim i auto administrat que consta de 

13 preguntes obertes i tancades. Es fa entrega personalment del qüestionari 

als investigadors, i per tal de mantenir l’anonimat, se sol·licita que en un 

període màxim d’un mes es retorni el qüestionari completat per correu intern al 

Servei de Farmacologia Clínica de l’.  

 

S’adjunta la documentació relativa a l’enquesta als investigadors en l’Annex 3 

(Full de presentació de l’enquesta i el Full de recollida de dades de l’enquesta). 

 

5.8 Variables de l’estudi 

5.8.1 Dades dels pacients  

 

Les dades del pacient recollides en l’estudi inclouen edat, sexe, anys 

d’escolarització, si sap llegir i escriure, el idioma amb el qual la persona 

entrevistada prefereix fer l’entrevista, i la localització del pacient en l’hospital (si 

està ingressat o bé en àrees de l’hospital com consultes externes). També es 

recull la font d’informació que ha permès identificar el pacient (Farmàcia, el 

registre de l’IP, o ambdós), i es tracta de manera que hi ha dues categories: 

pacients identificats per la llista del Servei de Farmàcia i pacients identificats 

només per l’IP quan no constava el pacient en la llista de Farmàcia.    

 

Es preveu recollir de manera sistemàtica el motiu d’exclusió en el cas dels 

pacients identificats durant el període d’estudi que finalment no poder ser 

entrevistats.   

 

S’adjunta el full de recollida de dades del pacient en l’Annex 4.  
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5.8.2 Dades dels assaigs clínics 

 

Es preveu una avaluació de les característiques dels AC en els que participen 

els pacients identificats a partir de la revisió dels protocols presentats al CEIC 

de l’HVH. L’objectiu és poder contrastar les respostes dels pacients en 

l’entrevista amb la informació dels AC que consta als protocols.  

 

Les variables de l’AC que es recullen són dades del promotor (nom del 

promotor, tipus de promotor [laboratori farmacèutic o altres], i si es tracta d’un 

AC de promoció interna de l’hospital o no), àmbit de realització de l’assaig 

(multicèntric nacional, multicèntric internacional o unicèntric), fase (I, II, III, IV 

mateixa indicació i IV una altra indicació), servei on es porta a terme l’assaig, 

centre (Hospital General, Hospital Materno-Infantil o Hospital de 

Traumatologia), dades del tractament avaluat (nom, àmbit d’aplicació del 

tractament de l’estudi [ambulatori, hospitalari, o ambdós], i si hi ha o no 

urgència en l’inici del tractament d’estudi), dades del disseny de l’AC (presència 

o no de grup control, tipus de control [placebo, tractament farmacològic, 

tractament no farmacològic o no tractament], aleatorització i tipus 

d’emmascarament), i objectiu principal de l’AC (eficàcia, seguretat  i altres). 

 

També es recull la patologia o situació clínica avaluada, el tipus d’evolució de la 

patologia (aguda, crònica o altres situacions clíniques com ara la reagudització 

d’una patologia crònica), i el risc vital de la patologia en el moment de l’obtenció 

del CI (entenent per risc vital el risc de mort o de seqüeles greus irreversibles 

en aquell moment).  

 

Respecte a l’equip investigador de l’AC, es recull el nom de l’IP, si aquest  

participa o no en el procés d’inclusió de pacients, el nombre d’investigadors 

que poden incloure pacients en l’assaig, la data d’informació del present estudi 

a l’IP de l’AC i la data d’inclusió del primer pacient en l’AC. 

 

S’adjunta el full de recollida de dades del protocol de l’AC en l’Annex 5. 
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5.8.3 Dades dels Fulls d’Informació als Pacients 

 

Es preveu una avaluació de les característiques dels FIP dels AC en els que 

participen els pacients identificats. Les dades s’obtenen a partir de la revisió 

dels FIP presentats per avaluació al CEIC. L’objectiu és conèixer algunes 

característiques dels FIP que poden ajudar en la interpretació dels resultats de 

l’entrevista als pacients.  

 

Les dades recollides sobre el FIP fan referència a aspectes de forma (nombre 

de pàgines, i si el contingut està o no estructurat en apartats ben diferenciats) i 

aspectes de contingut (si s’ofereix la possibilitat de fer preguntes a la persona 

que l’informa, si es descriu l’objectiu principal de l’AC, si s’explica  

l’aleatorització o el placebo quan procedeix, si es parla dels tractaments 

alternatius, de la urgència en el inici del tractament, de la possibilitat de retirada 

de l’estudi, de la pòlissa d’assegurança, i dels efectes indesitjats del fàrmac 

avaluat).   

 

S’adjunta el Full de recollida de dades del FIP de l’AC en un Annex 6 

 

5.8.4 Dades de l’entrevista als pacients 

5.8.4.1 Informació genèrica de l’entrevista 

 

Es recull de manera sistemàtica unes dades sobre l’entrevista als pacients com  

la durada de l’entrevista, el lloc on es fa, a qui es fa l’entrevista (pacient sol, 

pacient amb ajuda de familiars, familiars sols, o altres), i l’entrevistadora que la 

realitza. També es fa una avaluació subjectiva per part de l’entrevistadora de la 

fiabilitat de l’entrevista tenint en compte tres aspectes de la persona 

entrevistada: la capacitat de memòria, l’actitud de col·laboració durant 

l’entrevista i la capacitat de comunicació. Es recull el interval de temps entre la 

inclusió del pacient en l’AC i l’entrevista de l’estudi, el interval de temps entre la 

data d’inici del reclutament en l’AC i la data de l’entrevista al pacient, i si 
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l’entrevista del pacient té lloc després de la visita d’informació del present 

estudi a l’investigador.  

 

En el cas que els pacients identificats no acceptin fer l’entrevista, es recull els 

motius de la no acceptació.  

 

5.8.4.2 Variables sobre el procés del consentiment informat, el 

coneixement i percepcions dels pacients 

 

La primera dada de l’entrevista al pacient recull si el pacient és conscient o no 

de la seva participació en un projecte de recerca o AC. Si la seva resposta, a 

criteri de la monitora, no confirma que el pacient n’és conscient, l’entrevista es 

dóna per finalitzada.  

 

5.8.4.2.1 Variables del Procés  del consentiment informat 

Les dades de l’entrevista al pacient recullen diversos aspectes del procés 

d’obtenció del CI: la signatura del CI (qui el va signar, lloc on va signar el CI, 

quan el va signar), l’entrega,  conservació i lectura del FIP, la informació verbal 

rebuda (qui li va donar la informació, la possibilitat de fer preguntes a la 

persona que va informar al pacient i quines preguntes es fan), la possibilitat de 

consultar a altres persones independents de l’equip investigador (a qui les va 

fer i la seva contribució en la presa de la decisió del pacient sobre la 

participació).  

 

5.8.4.2.2 Variables del Coneixement dels pacients 

 

Les dades de l’entrevista recullen informació sobre el grau de coneixement o 

comprensió del pacient sobre diversos aspectes de l’AC. En primer lloc sobre 

els objectius de l’AC (mitjançant pregunta oberta i preguntes tancades), la 

possibilitat d’efectes adversos (freqüència d’aparició i gravetat), la possibilitat 

de proves extraordinàries fetes al pacient només pel fet de participar en un AC, 
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l’assegurança de l’AC i la possibilitat de retirada de l’estudi. També es recull  

informació sobre el tractament avaluat en l’estudi (tractament avaluat en l’AC, 

com s’assigna el tractament de cada pacient en l‘AC, els tractaments 

alternatius fora de l’estudi (quins i quins resultats tindrien respecte el tractament 

d’estudi), i sobre aspectes de disseny de l’AC (l’aleatorització i el placebo). 

 

5.8.4.2.3 Variables de les percepcions sobre el procés del consentiment 

informat 

 

Les dades de l’entrevista al pacient que recullen les seves percepcions sobre el 

procés d’obtenció del CI inclouen dades sobre els motius per participar en 

l’estudi, la percepció sobre possible beneficis o inconvenients de la seva 

participació en l’AC, la valoració del pacient sobre la informació rebuda tant 

escrita en el FIP com la verbal per part de l’equip investigador, els aspectes 

que considera millorables del FIP, la valoració del seu nivell de comprensió de 

la informació, la valoració que fa sobre el temps per decidir que ha tingut, com 

ha estat la presa de la decisió, o la seva satisfacció global del procés del CI. 

 

5.8.5 Dades de l’enquesta als investigadors  

 

Els qüestionari que s’utilitza per fer l’enquesta als investigadors dels AC consta 

d’una presentació inicial breu de l’enquesta i unes preguntes per avaluar la 

percepció dels investigadors sobre diversos aspectes del CI en els AC, 

centrades principalment en el procés de sol·licitud del CI, el coneixement dels 

pacients, i les percepcions referides tant a ell com a investigador com als 

participants.  

 

Les preguntes van dirigides a conèixer la seva opinió sobre quins creu que són 

els motius principals dels pacients per participar en un AC, si els pacients fan 

preguntes o no a la persona que els informa i quines preguntes fan, si abans de 

signar el CI els pacients llegeixen o no el FIP, si abans de signar el CI 

consulten a altres persones, si creu que el pacient comprèn la informació 
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escrita del FIP i la informació verbal que se li dóna, i en relació a la decisió de 

participar o no en l’AC, si creu que el pacient decideix ell sol i si creu que té 

suficient coneixement per decidir.  

 

També se sol·licita a l’investigador que digui quins aspectes dels FIP considera 

millorables, i que faci una valoració de 4 trets dels FIP (l’extensió, la llegibilitat, 

l’objectivitat, i la comprensibilitat) en una escala de 1 a 10 (essent 1=gens 

adequada i 10=molt adequada).  

 

En relació al procés de informació verbal, se sol·licita a l’investigador que valori 

la importància relativa (ordenant de major a menor importància, donant el valor 

1 al més important) que ell dóna a diferents aspectes de l’AC quan informa a un 

pacient sobre la possibilitat de participar-hi. Els aspectes de l’AC que han de 

valorar els investigadors són:    

 

• Objectiu de l’AC 

• Voluntarietat 

• Possibilitat de retirada 

• Alternatives de tractaments 

• Possibles beneficis per al pacient 

• Riscs per al pacient 

• Mètode d’assignació del tractament (aleatorització) 

• Possibilitat de rebre un placebo 

• Seguiment i controls del pacient 

• Possibilitat d’efectes adversos dels medicaments d’estudi 

• Confidencialitat de les dades 

• Compensació per participar en l’estudi 

• Assegurança 

• Altres 
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I finalment es fa una pregunta oberta per sol·licitar suggeriments de millora del 

procés del CI en els AC.  

 

5.8.6 Anàlisi de les dades 

 

Gestió de dades.- Les dades s’introdueixen en una base de dades del 

programa informàtic Epidata 2.1. L’anàlisi estadística es fa mitjançant el 

programa estadístic SPSS per a Windows i Epiinfo 6.04. 

 

Anàlisi estadística.- Es fa una anàlisi descriptiva de les característiques dels 

pacients identificats en l’estudi, dels AC en els que participen els pacients, i 

dels FIP dels AC.  

L’anàlisi descriptiva dels resultats de l’entrevista als pacients inclou les dades 

d’informació genèrica de l’entrevista, i les dades dels resultats de l’entrevista 

segons l’estructura general del qüestionari utilitzat: una primera part centrada 

en l’avaluació del procés del CI, una segona part centrada en el grau de 

coneixement dels pacients sobre l’estudi en el que participen, i una darrera part 

centrada en les percepcions dels pacients sobre el procés de CI i la seva 

participació en l’AC.  

En l’anàlisi dels resultats de l’entrevista als pacients es té en compte que els 

pacients s’agrupen en clusters (els diferents AC), ja que hi pot haver una 

correlació de les característiques dels pacients que participen en un mateix AC. 

Per tal de tenir en compte la representativitat dels pacients inclosos en cada AC 

s’ha fet una ponderació dels pacients segons el nombre real de pacients 

inclosos en l’assaig. Per aquest motiu, els resultats de l’entrevista es donaran 

en forma de percentatge ponderat de pacients (i no en nombres absoluts). 

Es fa una anàlisi de possibles factors associats als resultats de l’entrevista, 

principalment les característiques dels pacients, les característiques dels 

protocols dels AC i aspectes del procés del CI que podrien condicionar el grau 

de coneixement i les percepcions dels pacients inclosos. Amb aquest objectiu 

es procedeix a l’anàlisi de l’associació entre variables mitjançant l’estimació del 

risc relatiu (RR) amb el seu interval de confiança al 95% (IC95).  



97 

 

L’anàlisi descriptiva dels resultats, incloent les de l’enquesta anònima als 

investigadors dels AC, es fa seguint l’estructura dels qüestionaris i mitjançant 

descriptors de tendència central. S’utilitza el rang interquartílic com a mesura 

de dispersió per descriure les variables que ho requereixin.    
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6. RESULTATS 

6.1 Descripció de la població d’estudi. Pacients i investigadors 

 

La població de l’estudi són els pacients que s’inclouen en un AC durant el 

període d’estudi a l’, i els investigadors dels AC en els quals participaven els 

pacients identificats.  

 

6.1.1 Pacients de l’estudi 

 

Durant el període d’estudi s’han identificat 457 pacients inclosos en AC a l’. No 

obstant, el nombre de pacients que finalment va poder ser entrevistat va ser de 

140. Els motius de les pèrdues són diversos i es descriuen a continuació.  

 

• Al inici del període de l’estudi, el Cap de Servei d’Oncologia va rebutjar 

col·laborar en el present projecte. Posteriorment, i un cop ja s’havia 

iniciat l’estudi, va canviar d’opinió i va mostrar la seva disponibilitat per 

permetre la inclusió dels pacients que participaven en els AC realitzats 

en el seu servei. No obstant, es va decidir no incloure’ls (n=121), perquè 

atès que l’estudi ja havia començat feia temps, aquests pacients no 

tindrien la mateixa possibilitat de ser entrevistats que la resta.  

 

• De la resta de pacients identificats (336), se’n van excloure 28 per no 

complir els criteris d’inclusió/exclusió de l’estudi: 14 perquè es va 

constatar que no havien estat inclosos en cap AC, 8 perquè hi havien 

estat inclosos fora del període d’estudi, i 6 perquè havien estat inclosos 

en AC d’extensió.  

 

• Dels que complien els criteris d’inclusió de l’estudi (308), i per tant eren 

candidats a poder ser entrevistats (anomenats aquí els pacients 

potencials), no se’n van poder entrevistar de manera completa a 168 

(54%). Els motius d’exclusió més freqüents van ser la impossibilitat de 
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fer l’entrevista abans del tercer mes des de la inclusió en l’estudi per 

dificultats en la localització del pacient (94, 31%), la impossibilitat de fer 

l’entrevista a temps per retard en el contacte inicial amb l’IP (20, 6,4%), 

la impossibilitat d’entrevistar el pacient o un acompanyant perquè l’IP no 

ho va permetre (12, 3,8%), el rebuig del propi pacient (9, 2,9%), o bé 

dificultats de comunicació (2, 0,6%).  

 

Dels 153 pacients en els que es va poder iniciar l’entrevista, 13 (8%) van 

ser exclosos perquè no es va fer l’entrevista complerta ja que a la 

primera pregunta van contestar que no eren conscients que participaven 

en un AC, o bé responien de manera no suficientment clara per poder-

ho confirmar. 

 

A la figura 2 es mostra el flux de pacients i s’hi especifiquen els motius 

d’exclusió.  
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6.1.1.1 Pacients potencials 

 

Anomenarem pacients potencials als pacients identificats durant el període 

d’estudi com a pacients inclosos en AC a l’HUVH, que complien els criteris 

d’elegibilitat del nostre estudi i els quals eren tributaris de poder ser 

entrevistats. Es van identificar 308 pacients potencials, dels quals 168 van ser 

exclosos i finalment només van ser entrevistats 140.  

El sistema d’identificació dels pacients potencials va ser a partir del llistat de 

Farmàcia en un 66,8% (206) i la notificació de la inclusió del pacient en un AC 

per part del propi IP en el 33,2% restant (102).  

Aquests pacients participaven en 54 AC, la majoria dels quals es portaven a 

terme a l’Hospital General (43, 79,6%), 6 a l’Hospital Materno-Infantil i 5 a l’àrea 

de Traumatologia.  

A la Taula 4 s’hi mostren la distribució de pacients potencials identificats en el 

nostre estudi i els seus AC per servei i patologia avaluada.  

Dels 24 serveis de l’hospital on es van identificar pacients, els serveis on més 

pacients es van incloure en AC van ser el Servei de Neurologia (54, 17,5%), el 

Servei d’Hepatologia (41, 13,3%) i el Servei de Pneumologia (36, 11,7%).  

Els serveis on es feien un major nombre d’AC coincideix amb els serveis on es 

va identificar un major nombre de pacients: 8 AC al servei de Neurologia, 6 AC 

al servei d’Hepatologia i 5 AC al servei de Pneumologia. El nombre de pacients 

inclosos per AC va variar entre 1 i 33, amb una mitjana de 5,7 per assaig.  

Les patologies més freqüents entre els pacients potencials són l’hepatitis 

crònica per VHC (37), l’accident vascular cerebral (34), l’asma bronquial (31),  
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l’artritis reumatoide (28), la cardiopatia isquèmica en forma d’angina (22), la 

prevenció de la toxicitat per nevirapina en pacients infectats pel virus VIH (17), i 

l’esclerosi múltiple (12). 

 

Taula 4 . Nombre de pacients potencials i AC per servei i patologia  

 

Serveis on es realitza l’AC i patologia avaluada 

Pacients 

potencials 

n (%) 

AC 

potencials 

n (%) 

 

Anestèsia i reanimació 

 

11 (3,6) 

 

1 (1,8) 

 Prevenció de vòmits postcirurgia  11 1 

Cardiologia  26 (8,5) 4 (7,4) 

 Insuficiència cardíaca 1 1 

 Infart agut de miocardi 3 1 

 Angina inestable o infart no Q 15 1 

 Angina sense estenosi coronària en 

Angiografia 

7 1 

Cirurgia general 10 (3,3) 1(1,8) 

 Miastènia gravis 10 1 

Digestiu  2 (0,7) 1 (1,8) 

 Pancreatitis aguda greu 2 1 

Endocrinologia 9 (2,9) 1 (1,8) 

 Diabetis Mellitus Tipus I 9 1 

Gastroenterologia pediàtrica 1 (0,3) 1 (1,8) 

 Còlic del lactant 1 1 

Hematologia   5 (1,6) 2 (3,7) 

 Leucèmia mieloide aguda refractaria o 

recaiguda 

3 1 

 Febre i neutropènia en pacients 

neoplàstics sota quimioteràpia 

2 1 

Hepatologia  41 (13,3) 6 (11,1) 
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 Hepatitis crònica VHB 2 2 

 Hepatitis crònica VHC  37 2 

 Hepatitis crònica VHC en VIH+ 1 1 

 Carcinoma hepatocel·lular 1 1 

Malalties infeccioses 20 (6,5) 3 (5,5) 

 Prevenció d’exantema per nevirapina 17 1 

 Infecció per VIH 3 2 

Medicina interna 3 (1) 2 (3,7) 

 Pneumònia per Legionel·la 1 1 

 Lupus eritematós sistèmic 2 1 

Nefrologia  1 (0,3) 1 (1,8) 

 Anèmia en insuficiència renal crònica 1 1 

Neurocirurgia  10 (3,3) 1 (1,8) 

 Traumatisme cranioencefàlic 10 1 

Neurofisiologia 4 (1,3) 1 (1,8) 

 Síndrome de cames inquietes 4 1 

Neurologia  54 (17,5) 8 (14,8) 

 Deteriorament cognitiu post ictus 

isquèmic 

11 1 

 Accident vascular cerebral isquèmic 20 2 

 Accident vascular cerebral isquèmic:  

prevenció secundària 

3 1 

 Malaltia de Parkinson 3 1 

 Síndrome pseudogripal per interferó 

beta1A en esclerosi múltiple 

3 1 

 Espasticitat per esclerosi múltiple 9 1 

 Migranya 5 1 

Obstetrícia  2 (0,7) 1 (1,8) 

 Amenaça de part prematur 2 1 

Otorrinolaringologia 6 (1,9) 1 (1,8) 

 Pòlips nasals bilaterals 6 1 

Endocrinologia infantil 5 (1,6) 1 (1,8) 

 Talla en nens amb antecedent de retard 

del creixement intrauterí 

5 1 
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Pneumologia  36 (11,7) 5 (9,2) 

 Pneumònia extrahospitalària 6 2 

 Asma bronquial 26 2 

 Trasplantament cardiopulmonar: 

Prevenció bronquiolitis obliterant  

 

4 

 

 

1 

Pneumologia infantil 5 (1,6) 2 (3,7) 

 Asma bronquial 5 2 

Rehabilitació  18 (5,8) 2 (3,7) 

 Espasticitat post ictus 1 1 

 Artrosi/artritis reumatoide 17 1 

Reumatologia  23 (7,5) 4 (7,4) 

 Osteoporosi postmenopàusica 10 1 

 Artritis psoriàsica 2 1 

 Artritis reumatoide 7 1 

 Artritis reumatoide activa 4 1 

Unitat de Cures Intensives 12 (3,9) 3 (5,5) 

 Sèpsia greu 8 1 

 Infecció per Gram+ en pacients crítics 3 1 

 Infecció per càndida en pacients no 

neutropènics 

1 1 

Unitat del dolor 1 (0,3) 1 (1,8) 

 Dolor neuropàtic crònic 1 1 

Urologia  3 (0,96) 1 (1,8) 

 Incontinència urinària d’urgència 3 1 

TOTAL  308 (100) 54 (100) 
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6.1.1.2 Pacients entrevistats 

 

Els 140 pacients entrevistats participaven en 40 AC diferents. A la Taula 5 es 

presenten les principals característiques demogràfiques dels pacients 

entrevistats.  

 

Taula 5. Característiques demogràfiques dels pacients entrevistats  

 

Característiques demogràfiques n(%) 

Sexe  

homes 69(49) 

dones 71(51) 

Edat  

<65 anys 100(71) 

≥65 anys 40(29) 

Anys d’escolarització*  

<8anys 35(26) 

primària 52(38) 

>8anys 50(36) 

*no es disposa de la dada de 3 pacients  
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Els pacients tenien entre 20 a 88 anys, amb una mitjana d’edat de 52,5 (SD 

15,1). La proporció de dones i homes va ser similar. La mitjana d’anys 

d’escolarització va ser de 8,7 anys (SD 4.8, mínim 0 i màxim 26), i 4 pacients 

eren analfabets (2,9%). 

 

La majoria dels pacients van ser inclosos en AC desenvolupats a l’Àrea de 

l’Hospital General (117), i amb molt menor proporció a l’Àrea de Traumatologia 

(19) i l’Àrea Materno-Infantil (4).  

 

Els pacients entrevistats eren atesos en 19 serveis diferents de l’hospital. Els 

serveis en els quals es van entrevistar més pacients van ser el servei de 

Neurologia (29), Pneumologia (19), Reumatologia (16) i Unitat de Malalties 

Infeccioses (13).  

 

A la Taula 6 es presenten les característiques dels pacients entrevistats en 

relació a la seva patologia, el tipus de tractament avaluat i el tipus d’AC en el 

que participen. 

 

Taula 6. Característiques dels pacients entrevistats.  

  Pacients  

entrevistats  

n(%) 

Tipus de patologia  

 Aguda 28 (20,0) 

 Crònica 94 (67,1) 

 Altres1 18 (12,9) 

Risc vital2  

 Sí 22 (15,7) 

 No 118 (84,3) 

Font d’identificació dels pacients  

 Servei de Farmàcia 99 (70,7) 

 Investigador 41 (29,3) 

Hospital  
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 General 117 (83,6) 

 Trauma 19 (13,5) 

 Materno-Infantil 4 (2,9) 

 

Tipus de tractament  

 Ambulatori 105 (75) 

 Hospitalari 19 (13,6) 

 Ambulatori i Hospital 15 (10,7) 

 Indiferent 1 (0,7) 

Urgència d’inici de tractament  

 Sí 24 (17,1) 

 No 116 (82,9) 

AC Aleatoritzats  

 Sí 122 (87,1) 

 No 18 (12,9) 

AC amb Placebo  

 Sí 65 (46,4) 

 No 75 (53,6) 

TOTAL  140 (100) 

 

1Altres: agudització de patologies cròniques. 
2Risc vital: la patologia i context en què es realitza  l’AC suposa un risc de 

mort imminent o de seqüeles en el moment del CI. 

 

La patologia que va motivar la inclusió del pacient en l’AC era en la majoria de 

pacients una patologia crònica (67,1%) i un 15,7% dels pacients entrevistats 

presentaven una patologia que es considerava amb risc vital. El tractament 

avaluat era un tractament exclusivament ambulatori en la majoria dels pacients 

(75%), i només en un 17,1% el tractament requeria un inici de l’administració 

urgent.   

 

Els pacients majoritàriament participaven en AC controlats amb assignació 

aleatòria (87,1%), amb un disseny de grups paral·lels (78,6%) i controlat amb 
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placebo en el 46,4% dels casos. Més de la meitat dels pacients participaven en 

AC d’àmbit multicèntric internacional (76, 54,3%), la majoria participaven en AC 

de fases avançades III- IV (92%) i promoguts per la indústria farmacèutica (IF) 

(83,6%). El nombre de pacients entrevistats per AC va ser entre 1 i 12, amb 

una mediana de 2 pacients per assaig. 

 

A la Taula 7 es mostren algunes de les característiques de les poblacions 

esmentades de pacients: els pacients potencials (308), els pacients exclosos 

(168) i els pacients entrevistats (140).  

 

Taula 7: Taula comparativa de les característiques dels pacients entrevistats, 

pacients exclosos i del total de pacients potencials.  

 

  Pacients 

entrevistats 

n(%) 

Pacients 

exclosos 

n(%) 

Pacients 

potencials 

n(%) 

Sexe  

Homes 

Dones 

 

69 (49,3) 

71 (50,7) 

 

68 (48,0)1 

74 (52,0)1 

 

137 (48,6) 1 

145 (51,4)1 

Tipus de patologia    

 Aguda 28 (20,0) 54 (32,1) 82 (26,7) 

 Crònica 94 (67,1) 106 (63,1) 200 (64,9) 

 Altres2 18 (12,9) 8 (4,8) 26 (8,4) 

Risc vital3    

 Sí 22 (15,7) 41 (24,4) 63 (20,5) 

 No 118 (84,3) 127 (75,6) 245 (79,5) 

Font d’identificació dels pacients    

 Servei de Farmàcia 99 (70,7) 107 (63,6) 206 (66,8) 

 Investigador 41 (29,3) 61 (36,4) 102 (33,2) 

Hospital    

 General 117 (83,6) 128 (76,2) 245 (79,5) 

 Trauma 19 (13,5) 20 (11,9) 39 (12,7) 

 MaternoInfantil 4 (2,9) 20 (11,9) 24 (7,8) 
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Tipus de tractament    

 Ambulatori 105 (75,0) 111 (66,1) 216 (70,1) 

 Hospitalari 19 (13,6) 40 (23,8) 59 (19,2) 

 Ambulatori i Hospital 15 (10,7) 15 (8,9) 30 (9,7) 

 Indiferent 1 (0,7) 2 (1,2) 3 (1,0) 

Urgència d’inici de tractament    

 Sí 24 (17,1) 43 (25,6) 67 (21,8) 

 No 116 (82,9) 125 (74,4) 241 (78,2) 

AC aleatoritzats    

 Sí 122 (87,1) 122 (72,6) 244 (79,2) 

 No 18 (12,9) 46 (27,4) 64 (20,8) 

AC amb placebo    

 Sí 65 (46,4) 51 (30,4) 116 (37,7) 

 No 75 (53,6) 117 (69,6) 192 (62,3) 

TOTAL  140 (100) 168 (100) 308 (100) 
 

1 Es disposa informació del sexe de 142 pacients exclosos i de 282 potencials 

2 Altres: agudització de patologies cròniques. 
3Risc vital: la patologia i context en què es realitza l’AC suposa un risc de mort 

imminent o de seqüeles en el moment del consentiment informat. 

 

Les característiques dels pacients que finalment varen ser entrevistats 

globalment són similars a les característiques dels pacients exclosos. No 

obstant, hi ha algunes diferències en alguns aspectes que mereixen ser 

destacats: en la població de pacients exclosos es documenta una major 

proporció de pacients amb patologia aguda (32,1% vs 20%), amb patologia 

associada a un risc vital (24,4% vs 15,7%), amb un tractament d’estudi que 

s’administra de manera exclusiva a l’hospital (23,8% vs 13,6%) i que requereix 

un inici urgent del tractament (25,6 % vs 17,1%).  

 

Un aspecte a destacar també és que la proporció de pacients de l’Hospital 

Materno-Infantil és major en la població d’exclosos respecte la població 

finalment entrevistada (11,9% vs 2,9%); del total de 24 pacients potencials 

identificats a l’Hospital Materno-Infantil, 20 van ser exclosos.   
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A la Taula 8 es mostra la proporció de pacients entrevistats i exclosos per les 

patologies i els serveis més freqüents entre els pacients potencials.  

 

Taula 8. Proporció de pacients entrevistats/exclosos en les patologies i serveis 

més freqüents entre els pacients potencials* 

 

 pacients 

entrevistats 

n (%) 

pacients 

exclosos 

n (%) 

 TOTAL 

pacients 

potencials 

n (%) 

Patologies més freqüents 

 

 Hepatitis crònica per VHC 

 

 Ictus 

fase aguda 

deteriorament cognitiu post-ictus 

prevenció secundària ictus  

  

Asma bronquial 

 

Artritis reumatoide/artrosi 

Prevenció exantema nevirapina en HIV  

Angina inestable/IAM no Q 

 

 

 

6(16,2) 

 

      14(41) 

 10(50) 

 2(18) 

 2 (67) 

 

      16(52) 

 

10(59) 

12(70) 

6(40) 

 

 

31(83,8) 

 

20(59) 

10(50) 

9(82) 

1(33) 

 

15(48) 

 

7(41) 

5(30) 

9(60) 

  

 

37 (100) 

 

   34(100) 

20(100) 

11(100) 

3(100) 

 

31(100) 

   

   17 (100) 

17(100) 

15(100) 

Serveis més freqüents 

 

Neurologia 

Hepatologia  

Pneumologia 

Cardiologia  

Reumatologia 

Malalties Infeccioses 

 

 

29(53,7) 

7(17,1) 

19(52,8) 

 9(34,6) 

16(69,6)  

13(65,0) 

 

 

25(46,3) 

34(82,9) 

17(47,2) 

17(65,4) 

7(30,4) 

7(35,0) 

  

 

54 (100) 

41(100) 

36(100) 

26 (100) 

23 (100)  

20 (100) 
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*Referent a 140 (45%) pacients entrevistats, 168 (55%) pacients exclosos i un total de 308 

(100%) pacients potencials. 

 

6.1.2 Investigadors de l’estudi  

 

Els pacients identificats com a inclosos en un AC durant el període d’estudi,  

que complien els criteris d’elegibilitat del present estudi i eren tributaris de 

poder ser entrevistats (pacients potencials) participaven en 54 AC. Tal com 

estava previst, es va contactar amb l’IP de cada un dels 54 AC. Atès que hi ha 

metges que són IP de més d’un AC de manera simultània (el nombre d’AC en 

els que participava l’IP era entre 1 i 4) en total es va contactar amb  41 metges 

del centre.  

  

En 31 dels 54 AC (57%), l’IP participava en el procés d’obtenció del CI dels 

pacients, i els donava informació sobre l’estudi. El nombre de metges que 

podien incloure pacients en l’assaig, i per tant informar-los, podia variar entre 1 

i 4, essent un únic metge en un 46 % dels AC i dos en un 35%.  

 

Malgrat que la resposta dels IP davant la presentació del projecte va ser 

majoritàriament bona, 2 IP no van permetre la realització de l’entrevista als 

pacients inclosos en els assaigs, i un altre va retardar el permís per poder-les 

començar, fet que en alguns casos va impedir entrevistar en el període de 3 

mesos des de la inclusió en l’AC. Un 39 % dels IP van sol·licitar veure el 

qüestionari de l’entrevista, i un 18%  van manifestar espontàniament el seu 

interès en saber els resultats de l’estudi.   

 

Atès que no tots els pacients potencials van poder ser finalment entrevistats, el 

nombre de serveis, AC i IP implicats va ser diferent en relació al total de 

pacients potencials i als pacients finalment entrevistats. En la Taula 9 es 

presenta el nombre de serveis, AC i IP implicats en les dues poblacions.    
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Taula 9. Descripció del nombre de serveis, AC i IP dels pacients potencials i 

pacients entrevistats 

 

 Pacients POTENCIALS 

(n=308) 

Pacients ENTREVISTATS 

(n=140) 

 

Serveis 

 

24 

 

19 

Assaigs clínics 54 40 

Investigadors principals 41 32 

 

 

Els IP dels 40 AC en els que participaven els 140 pacients entrevistats van ser 

32 metges de l’hospital. Malgrat en la majoria dels AC l’IP només era IP d’un 

únic AC, hi ha un metge que constava com a IP de 4 AC, i 5 metges que 

constaven com a IP de 2 AC.  

 

Per altra banda, en 23 dels 40 AC (57,5%) l’IP participava en el procés 

d’informació als pacients. Malgrat el nombre de metges (IP i investigadors 

col·laboradors) que participaven en el procés d’informació i sol·licitud del CI als 

pacients era entre 1 i 4, en la major part dels AC hi havia un (20 AC, 50%) o 

dos (14 AC, 35%) metges que informaven. En total hi ha 75 metges que 

participaven en el procés d’informació dels pacients.   

 

 

6.2 Descripció dels protocols d’assaigs clínics, fulls 

d’informació als pacients, investigadors principals i dades 

genèriques de l’entrevista dels pacients entrevistats 

6.2.1 Descripció dels protocols d’assaigs clínics 
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Els 140 pacients entrevistats participaven en 40 AC diferents, dels quals es va 

recollir informació tant sobre aspectes administratius i metodològics, com 

diversos aspectes del tractament avaluat i la patologia avaluada en l’AC.  

 

 

Dels 40 AC, 34 (85%) eren promoguts per la IF. En els 6 AC de promoció 

independent consta com a promotor majoritàriament un metge d’un centre 

hospitalari (2 de HUVH, 1 de l’Hospital del Mar i 1 de la Corporació Sanitària 

Parc Taulí), una unitat d’un servei hospitalari (Unitat cerebrovascular del servei 

de Neurologia de l’HUVH) i una societat científica (el Programa Pethema, de la 

Sociedad Española de Hematologia y Hemoteràpia). Només 3 AC eren de 

promoció interna de l’hospital HUVH:  dos al servei de Neurologia, i un al servei 

de Cirurgia General.  

 

Es tracta d’AC majoritàriament multicèntrics internacionals (22, 55%), essent 12 

(30%) multicèntrics nacionals i només 6 (15%) unicèntrics. 35 (85%) dels 40 AC 

es portaven a terme a l’Hospital General, mentre que 5 es desenvolupaven a 

l’Hospital de Traumatologia i un a l’Hospital Materno-Infantil. Els AC es 

portaven a terme en 19 serveis de l’hospital, essent els serveis de Neurologia 

(8), Reumatologia (4), Hepatologia (3) i Cardiologia (3) els que en més AC 

estaven implicats.  

 

En la Taula 10 es presenten les característiques dels AC en els que 

participaven els 140 pacients entrevistats.  
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Taula 10. Característiques dels AC dels 140 pacients entrevistats 

 

Característiques AC AC 
pacients 

entrevistats 
n (%) 

 
Tipus de promotor 

Indústria Farmacèutica 
Independent 

 
 
34(85,0) 
6(15,0) 

Objectiu principal 
Eficàcia 
Seguretat 
Farmacodinàmica 
Altres 

 
33(82,5) 
3(7,5) 
2(5,0) 
2(5,0) 

Fase 
I-II                                                              
III-IV 

 
4(10,0) 
36(90,0) 

Aleatoritzat 
Si 
No 

 
Control  Placebo 

Si 
No 

 
35(87,5) 
5(12,5) 
 
 
19(47.5) 
21(52,5) 

Tipus de patologia  
Crònica 
Aguda 
Altres 

 
27(67,5) 
9(22,5) 
4(10,0) 

Risc vital 
Si 
No 

 
7(17,5) 
33(82,5) 

Tipus de tractament 
Ambulatori 
Hospitalari 
Hospitalari i/o ambulatori 

 
28(70,0) 
6(15,0) 
6(15,0) 

Urgència inici tractament 
Si 
No 

 
7(17,5) 
33(82,5) 

TOTAL  40 (100) 
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Dels 40 AC, només són 4 (10%) els AC de fase II, essent el 90% dels AC en 

fases més avançades del desenvolupament  del medicament (III- IV). L’objectiu 

principal dels AC és majoritàriament d’eficàcia (33 AC, 88%), i només 3 AC 

(7%) tenen com a objectiu principal la seguretat. El disseny de l’AC és 

majoritàriament d’AC controlat (36 AC, 90%), on el grup control més habitual és 

un placebo (19, 47,5%), essent un tractament farmacològic en 16 AC (40%), i 

un control històric en un AC; només 4 AC (10%) tenen un disseny no controlat. 

La majoria dels AC tenen un mètode d’assignació del tractament aleatoritzat 

(35, 87,5%). L’emmascarament del tractament es fa en la majoria dels AC (26, 

65%), essent doble cec en 25 AC (62,5%) i simple cec en un AC.  

 

La patologia objecte d’estudi dels pacients inclosos en els AC era 

majoritàriament una patologia crònica (27 AC, 67,5%), i majoritàriament sense 

un risc de mort o seqüeles irreversibles imminents (33 AC, 82%). Les 

patologies més freqüents avaluades en els AC dels pacients entrevistats van 

ser l’ictus, la cardiopatia isquèmica en forma d’àngor, l’artritis reumatoide, 

l’esclerosi múltiple o la infecció per VIH.  

 

Pel que fa al tractament avaluat en els AC dels pacients entrevistats era en una 

gran majoria tractament d’administració exclusivament ambulatòria (28 AC, 

70%), essent també majoritàriament d’inici no urgent en la seva administració 

(33 AC, 82,5%). Només 6 AC avaluaven un tractament d’administració 

exclusivament hospitalària. Els principis actius més avaluats en els AC va ser la 

combinació interferó pegilat/ribavirina (2 AC), nebivolol (2 AC), toxina botulínica 

(2 AC) i tacròlim (2 AC).  

 

En la Taula 11 es presenten les característiques dels AC en els que 

participaven els pacients que finalment varen ser entrevistats i els dels pacients 

potencials; s’observa que no hi ha diferències rellevants entre les dues 

poblacions.  
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Taula 11. Taula comparativa de les característiques dels AC dels pacients 

potencials i pacients entrevistats  

 

Característiques AC AC 
pacients 

potencials 
n (%) 

AC 
pacients 

entrevistats 
n (%) 

Tipus de promotor 

IF 

Independent 

 

46(85,2) 

8(14,8) 

 

34(85) 

6(15) 

Objectiu principal 

Eficàcia 

Seguretat 

Farmacodinàmica 

Altres 

 

44(81,5) 

4(7,4) 

2(3,7) 

4(7,4) 

 

33(82,5) 

3(7,5) 

2(5,0) 

2(5,0) 

Fase 

I-II                                                               

III-IV 

 

5(9,3) 

49(90,7) 

 

4(10,0) 

36(90,0) 

Aleatoritzat 

Si 

No 

Control  Placebo 

Si 

No 

 

47(87,0) 

7(13,0) 

 

21(38,1) 

33(61,1) 

 

35(87,5) 

5(12,5) 

 

19(47.5) 

21(52,5) 

Tipus de patologia  

Crònica 

Aguda 

Altres 

 

35(64,8) 

14(25,9) 

5(9,3) 

 

27(67,5) 

9(22,5) 

4(10,0) 

Risc vital 

Si 

No 

 

9(16,9) 

45(83,3) 

 

7(17,5) 

33(82,5) 

Tipus de tractament 

Ambulatori 

Hospitalari 

Hospitalari i/o ambulatori 

 

38(70,3) 

9(16,7) 

7 (13,0) 

 

28(70,0) 

6(15,0) 

6(15,0) 

Urgència inici tractament 

Si 

No 

 

10(18,5) 

44(81,5) 

 

 

7(17,5) 

33(82,5) 

TOTAL  54 (100) 40 (100) 
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6.2.2 Descripció dels Fulls d’Informació als Pacients 

 

Les dades recollides del FIP dels AC en els que participaven els pacients 

entrevistats fan referència a aspectes formals (nombre de pàgines i l’estructura 

o organització del contingut) i aspectes de contingut (si s’ofereix la possibilitat 

de fer preguntes a la persona que l’informa, si es descriu l’objectiu principal de 

l’estudi, si es parla de l’aleatorització o el placebo quan s’escau, si es parla dels 

tractaments alternatius, de la possibilitat de retirada de l’estudi, de la pòlissa 

d’assegurança, i dels efectes indesitjats del fàrmac avaluat). Es va contrastar 

algunes d’aquestes informacions del FIP amb les característiques  del protocol 

de l’AC.   

 

Dels 40 FIP avaluats, el nombre de pàgines és entre 1 i 14 pàgines, amb una 

mitjana de 4,8. 33 dels 40 FIP (82,5%) tenen un text estructurat en diferents 

paràgrafs. En la majoria del FIP (38, 95%) s’esmenta de manera explícita la 

possibilitat de fer preguntes a l’investigador en cas de dubtes del pacient.  

 

En la Taula 12 es descriu algunes de les característiques dels FIP en relació a 

diversos aspectes del propi procés de sol·licitud del CI i dels AC que haurien de 

ser explicats en el document.  
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Taula 12. Constància de diversos aspectes del procés del CI o de l’AC en el 

FIP 

 

Informació al FIP 

 

Consta en el FIP 

n (%) 

Possibilitat de preguntar a la persona que informa 

Si 

No 

 

38(95,0) 

2(5,0) 

 

Tractaments alternatius 

Si 

No 

 

36(90,0) 

4(10,0) 

 

Efectes indesitjats 

Si 

No 

 

 

39(97,5) 

1(2,5) 

Possibilitat de retirada 

Si 

No 

 

40(100,0) 

0(0,0) 

 

Assegurança 

           Si 

           No 

 

 

 

39(97,5) 

1(2,5) 

TOTAL  40(100) 
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6.2.2.1  Concordança de la informació al FIP respecte el que consta al 

protocol 

 

Dels 40 AC en els que participen els pacients entrevistats, en tots ells consta 

un objectiu principal de l’AC. Els objectius principals que consten al FIP dels 40 

AC són l’eficàcia en 20, l’eficàcia i la seguretat en 13, la seguretat en 1, la 

farmacodinàmia en 1, i altres en 5.     

 

S’avalua la concordança entre l’objectiu principal descrit al protocol i al FIP, i hi 

ha 3 AC on es documenta una discordança: es tracta d’un AC d’eficàcia, un AC 

de seguretat i un AC de farmacodinàmica (FD).   

 

En termes de pacients, dels 140 pacients entrevistats, la majoria participen en 

un AC on hi ha concordança entre l’objectiu principal que consta en el protocol i 

el que consta en el FIP. No obstant, hi ha 14 pacients que participen en un AC 

on el FIP no descriu l’objectiu principal de l’AC d’acord al que consta en el seu 

protocol: 10 pacients en un AC d’eficàcia, 1 pacient en un AC de seguretat, i 3 

pacients en un AC de FD.  En la Taula 13 es presenten les dades dels 

objectius principals dels AC segons el protocol i el FIP, podent visualitzar la 

concordança entre ambdós.  
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Taula 13: Concordança entre l’objectiu principal de l’AC especificat al protocol i 

al FIP en els pacients entrevistats.  

 

Objectiu al protocol   

 

                        Objectiu al FIP 

Eficàcia   Seguretat   Eficàcia/seguretat  FD*         Altres        TOTAL  

Eficàcia 

 

71                                    29                       10          110 

 

Seguretat 

 

                  7                   10                          1            18 

FD*                                                          2           3             5 

 

Altres  

 

                                                                      7              7 

 

TOTAL  71             7                    39              2          21          140                    

FD= Farmacodinàmica 

 

 
 
Pel que fa a altres aspectes rellevants de l’AC, dels 35 AC que segons el 

protocol són AC aleatoritzats, es documenta que n’hi ha 6 (que han inclòs 17 

pacients) que en el FIP no es descriu que és aleatoritzat.  

 

Dels 19 AC que segons el protocol tenen un grup control amb placebo, es 

documenta que ens tots ells el FIP conté una explicació de la possibilitat de 

rebre un placebo.  

 

Dels 7 AC on s’avalua un tractament que cal administrar de manera urgent en 

el moment de la sol·licitud del CI, es documenta que només en 2 AC consta 

aquesta informació en el FIP. 
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6.2.3 Dades genèriques de les entrevistes  

 
 
Les dades de l’entrevista es van obtenir a partir de la informació donada pel 

pacient sol en 85 casos (60,7%), pel pacient amb ajuda de familiars en 44 

pacients (31,4%),i pel familiar sol en 11 ocasions (7,9%).  

 

Atès que el disseny de l’estudi preveia fer l’entrevista al pacient i/o la persona 

que havia signat el CI en el moment de la sol·licitud, es presenten les dades de 

la concordança entre la persona entrevistada i la persona que va signar el CI.  

 

En la taula 14 es presenten les dades sobre en quin grau coincideix la persona 

que entrevistem i la persona que va signar el CI per participar en l’AC (en 

aquest cas ponderades segons la metodologia especificada a l’apartat de 

Material i Mètode).  

 

 

Taula 14. Concordança entre persona entrevistada i persona que signa el CI 

 

Persona 

entrevistada 

 

 

          NO   

            Signa el pacient?   

                       % 

            SI                NO SAP                   TOTAL 

     

Pacient sol               2             96       2         100 

Pacient i familiar                     2             87       0         100 

Familiar sol                          100              0       0         100 

 

 

Destaca el fet que en els casos en els que s’ha fet l’entrevista al pacient sol, 

gairebé sempre la persona que havia signat el CI era el propi pacient, mentre 

que quan la persona entrevistada va ser un familiar sol, en cap cas havia signat 

el pacient.  
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L’entrevista es va realitzar en la majoria dels casos en un despatx de consultes 

externes de l’hospital (45%); la resta es van fer en altres despatxos de l’hospital 

(27,9%), una habitació de l’hospital (17,1%), o altres llocs de l’hospital (10%). 

 

En un 54% dels pacients (82) l’entrevista es va fer just després de la visita amb 

el metge de l’estudi.  

 

El interval de temps entre la inclusió del pacient en l’AC i el dia de l’entrevista 

ha estat entre 1 i 98 dies, amb una mediana de 27 dies, i que sembla que 

segueix una distribució bimodal. 

 

 
Figura 3. Interval entre data inclusió del pacient en l’AC i data 
 
 
 

 
 
 
 

’entrevista es va realitzar en la majoria dels casos en un despatx de consultes 

externes de l’hospital (45%); la resta es van fer en altres despatxos de l’hospital 

(27,9%), una habitació de l’hospital (17,1%), o altres llocs de l’hospital (10%). 

% dels pacients (82) l’entrevista es va fer just després de la visita amb 

interval de temps entre la inclusió del pacient en l’AC i el dia de l’entrevista 

ha estat entre 1 i 98 dies, amb una mediana de 27 dies, i que sembla que 

segueix una distribució bimodal.  

3. Interval entre data inclusió del pacient en l’AC i data de l’entrevista

’entrevista es va realitzar en la majoria dels casos en un despatx de consultes 

externes de l’hospital (45%); la resta es van fer en altres despatxos de l’hospital 

(27,9%), una habitació de l’hospital (17,1%), o altres llocs de l’hospital (10%).  

% dels pacients (82) l’entrevista es va fer just després de la visita amb 

interval de temps entre la inclusió del pacient en l’AC i el dia de l’entrevista 

ha estat entre 1 i 98 dies, amb una mediana de 27 dies, i que sembla que 

de l’entrevista 
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Les entrevistes van ser dirigides en 82 casos per una entrevistadora (58 %) i en 

58 casos per l’altra (41%), i la durada de l’entrevista va ser entre 10 i 45 min, 

amb una mitjana de 19,2 min (SD 5,8). L’ idioma escollit per a fer l’entrevista va 

ser el castellà en el 68% dels casos (95) i el català en el 32% (45).  

 

La fiabilitat de la informació obtinguda a partir de l’entrevista (valorada segons 

la memòria, la capacitat de comunicació i la col·laboració de la persona 

entrevistada) es va considerar alta en 129 pacients, mitjana en 10 i baixa en un 

únic pacient, el qual no es va incloure en l’anàlisi dels resultats de l’entrevista.  
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6.3 Resultats de l’entrevista als pacients 

 

Dels 153 pacients amb els quals es va poder contactar i tenir possibilitat 

d’iniciar l’entrevista, la resposta de 13 pacients en el moment de la primera 

pregunta per saber si era conscient que estava participant en un estudi 

d’investigació o AC no va permetre confirmar a les entrevistadores que eren 

conscients de la seva participació. Tal com estava previst en la metodologia del 

projecte, en aquests casos no es va procedir a fer l’entrevista.  

 

De les 140 entrevistes finalment realitzades,  es presenta els resultats de 139 

entrevistes fetes als propis pacients o a les persones que van signar el CI per 

participar en l’AC (en endavant ens referirem als pacients)  i que es van valorar 

com a fiables per les entrevistadores.  

 

Els resultats de l’entrevista als pacients es presenta en forma de percentatge 

(sense donar el nombre absolut de pacients) atès que la metodologia del 

projecte preveu l’anàlisi ponderat dels resultats de l’entrevista. Quan es faci 

referència a resultats en forma de percentatges referits a un subgrup de 

pacients ( i no al total de 139 pacients de la mostra) si es farà explícit el número 

de pacients en termes absoluts que formen el subgrup del qual donem la 

informació o dada.  

 

6.3.1 Procés d’obtenció del consentiment informat 

6.3.1.1 Aspectes relacionats amb la signatura del consentiment 

informat 

 

Gairebé la totalitat dels pacients entrevistats (99%) recordava haver signat un 

CI per participar en l’AC, mentre un 1% no ho sabia. A la Taula 15 es presenten 

els resultats de diversos aspectes del procés d’obtenció del CI relacionat amb 

la signatura del document dels pacients que recordaven haver signat.   
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Taula 15. Aspectes del procés del CI relacionats amb la signatura del 

document de CI 

 

 Percentatge de 

pacients (%) 

 

Va signar el pacient? 

SI 

NO  

No ho sé* 

 

 

84% 

15% 

1% 

 

Quan va signar? 

Mateixa trobada 

Visita posterior 

Hores posteriors 

Altres 

No ho sé* 

 

 

 

70% 

23% 

3% 

3% 

1% 

On va signar? 

CCEE 

Cita especial AC 

Urgències 

Planta hospital 

Altres  

No ho sé* 

 

 

54% 

15% 

11% 

7% 

12% 

1% 

 

 

*El pacient que va respondre que no recordava si havia signat el CI per participar en 

l’AC va respondre no ho sé a totes les preguntes referides a la signatura.  

 

En un 84% dels pacients entrevistats, la persona que va signar el document de 

CI va ser el propi pacient; quan era una altra persona la que signava, la major 

part de les vegades era la parella, els pares o els fills.  
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Pel que fa al moment de la signatura del CI, cal destacar el fet que la majoria 

dels pacients (70%) van signar el document de CI en la mateixa visita en la 

qual se’ls va informar de la possibilitat de participar en l’AC.  

 

6.3.1.2 Aspectes relacionats amb el full d’informació al pacient 

 

Un 85% dels pacients refereix que abans de ser inclòs en l’AC se’ls va 

ensenyar o donar un FIP.    

 

A la Taula 16 es presenten diversos aspecte relacionats amb el FIP que cal 

donar al pacient quan participen en un AC.  

 

Taula 16. Aspectes del procés del CI relacionats amb el FIP 

 

 Percentatge de 

pacients (%) 

Li van donar/ensenyar un FIP? (n=139) 

Si 

No  

No ho sé 

 

85% 

12% 

3% 

Va llegir el FIP? (n=139) 

Si 

No 

No procedeix 

 

74% 

13% 

13% 

Quan el va llegir? (n=104)* 

Abans de signar  

Després de signar 

Abans i després 

No ho sé 

On li van donar el FIP?** (n=124) 

CCEE 

Cita especial AC 

 

80% 

12% 

5% 

3% 

 

63% 

17% 
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Urgències 

Ingrés programat 

Altres 

Es va quedar còpia? ** (n=124) 

Si 

No  

No ho sé 

Conserva la còpia?* (n=104) 

Si  

No 

No ho sé 

7% 

6% 

7% 

 

81% 

18% 

1% 

 

93% 

1% 

6% 

 

* Dels 104 pacients que van llegir el FIP  

**Dels 124 pacients que els hi van donar el FIP  

A destacar que un 74% de pacients refereix haver llegit el FIP. Dels 124 

pacients que refereixen que se’ls va ensenyar o donar un FIP, una quarta part 

(26%) refereix no haver-lo llegit. Dels 104 pacients que refereixen haver-lo 

llegit, la majoria refereix llegir-lo abans de signar (80%), però un 12% diu que 

ho va fer després d’haver signat el CI. Per tant, un 40% dels pacients signa el 

CI sense haver llegit el FIP. 

 

6.3.1.3 Aspectes relacionats amb la informació verbal rebuda 

 

Un 97,5% dels pacients refereix que si van rebre una explicació verbal sobre la 

investigació que se li proposava, mentre que un 2,5% va manifestar que no. En 

tots els casos la informació verbal es va donar abans de signar el document de 

CI.  

 

Les persones que va donar la informació verbal als pacients sempre es va 

identificar. A la Taula 17 es presenten les persones que van portar a terme o 

van participar en el procés d’informació i sol·licitud del CI als pacients 

entrevistats (podien ser més d’una persona).  
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Taula 17. Persones que van participar en el procés d’informació als pacients 

entrevistats que van rebre una explicació verbal  

 

Persones que informaven % pacients entrevistats* 

 

El metge habitual 

 

60,3 

Un altre metge 60,9 

La Infermera habitual 2,6 

Un altre infermera 0,8 

Altres 1,8 

No ho sé 0,0 

 

*Referit als 137 pacients que refereixen haver rebut una explicació verbal  

  sobre l’AC 

 

Les persones van ser majoritàriament un metge: un 60% dels pacients va 

manifestar que van ser informats pel seu metge habitual, i un 60% va 

manifestar que els va informar un altre metge. El personal d’infermeria va 

participar en el procés d’informació verbal als pacients en menys d’un 5% dels 

casos.  

 

Un 59,3% dels pacients també refereixen que en el moment de l’explicació 

estaven acompanyats, mentre que un 39% estaven sols i un 1,7% no ho sabia. 

Les persones que més freqüentment acompanyaven al pacient en el moment 

de rebre la informació verbal sobre l’estudi eren els fills i la parella.  

6.3.1.4 Aspectes relacionats amb les preguntes i consultes dels pacients 

Gairebé tots els pacients (95,7%) que van rebre l’explicació verbal (137) 

refereixen que van tenir la possibilitat de fer preguntes a la persona que els 

informava abans de signar el CI, mentre que un 4,3% refereix que no la va 

tenir.  

En relació al fet de preguntes abans de signar el CI, un 73,7% dels pacients 

refereix que si va fer preguntes, mentre que un 24,1% refereix no haver-ne fet 

cap i un 2,2% refereix que no ho sap. Pel que fa al fet de fer preguntes un cop 
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ja signat el CI, un 77,2% refereix no haver-ne fet cap, un 17,9% refereix que si 

en va fer, i un 4,9% que no ho sap. 

 

A la Taula 18 es presenten els diversos tipus de preguntes amb la proporció de 

pacients que les van formular (cal tenir en compte que els pacients podien fer i 

referir més d’una pregunta). 

 

Taula 18. Preguntes formulades pels pacients a la persona que els va informar 

 

Preguntes Percentatge de 

pacients* 

 

Efectes indesitjats del tractament? 

 

19,2 

Pot ser perillós, hi ha un risc? 7,8 

Pot perjudicar-me? 6,4 

Possibilitat de retirada ? 5,0 

Durada del tractament? 4,2 

Durada de l’assaig? 3,5 

Repercussions sobre la salut ? 3,5 

Per a què serveix l’assaig? 3,5 

Compatibilitat amb altres fàrmacs que pugui prendre ? 3,5 

Contraindicacions del tractament? 3,5 

Què és el medicament avaluat? 2,8 

Què he de fer si em passa alguna cosa? 2,1 

Perquè ni el metge ni jo sabem el tractament que prenc? 2,1 

Com ha funcionat el tractament als pacients que l’han pres  

    prèviament? 

 

2,1 

Efectes del medicament? 2,1 

És una prova o ja s’utilitza? 1,4 

Existeix un placebo? 1,4 

El tractament serà millor que el tractament que prenia abans? 1,4 

Com ha de ser la rehabilitació que he de fer? 1,4 

Què passarà quan acabi l’assaig si a mi em va bé el  

    tractament? 

 

1,4 

*Només es recullen a la Taula les preguntes que feien més d’un 1% dels pacients 
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Les preguntes que amb major freqüència van fer els pacients a la persona que 

els va informar van fer referència principalment als efectes adversos dels 

medicaments avaluats.  

 

Pel que fa a la possibilitat de consultar o preguntar a altres persones no 

relacionades amb l’AC abans de signar, un 69,8% refereix que si ho podia fer, 

un 25,6% que no va poder, i un 4,6% que no ho sap.  

 

Pel que fa a si van fer o no les consultes o preguntes a altres persones no 

relacionades amb l’AC, només un 35,3% refereix que ho va fer, mentre que el 

64,7% no ho va fer. 

 

Les persones a les que van consultar els pacients, que podien ser més d’una, 

van ser amb major freqüència la família, amics o coneguts (un 76,9%), i en 

menor proporció un metge de confiança (16,9%), altres fonts (12%), el metge 

de capçalera (9,3%), una infermera (8%), o altres malalts (4,6%). Entre els 

pacients que es referien a altres fonts, només es van referir consultar a internet 

de manera anecdòtica.  

 

La consulta només es va associar a una modificació de la decisió del pacient 

en un 7% dels pacients. 

 
 

6.3.2 Coneixements dels pacients 

6.3.2.1 Coneixements generals 

 

En la taula 19 es mostren els resultats del coneixement dels pacients sobre 

diversos conceptes rellevants en l’AC.  
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Taula 19. Coneixement dels pacients sobre diversos aspectes de  l’AC 

 

Aspecte de l’assaig Percentatge de pacients  

que coneix 

 

Objectiu principal 

 

74 

Possibilitat de retirada 88 

Assegurança  35 

Possibilitat de placebo* 57 

Aleatorització** 23 

Possibilitat efectes adversos 42 

 

* Referència als 64 pacients que participen en un AC amb un grup placebo  

** Referència als 121 pacients que participen en un AC amb assignació aleatòria 

 

 

Es documenta que els aspectes més coneguts són la possibilitat de retirada i 

l’objectiu de l’AC: un 88% dels pacients refereix que si tenen la possibilitat de 

retirar-se de l’AC en qualsevol moment, i un 74% dels pacients coneix quin era 

l’objectiu principal de l’AC en el que participava.  

 

En segon lloc hi ha els aspectes que coneixen al voltant de la meitat dels 

pacients: un 57% dels pacients que participen en un AC amb placebo coneix la 

possibilitat de rebre’l, i un 42% reconeix la possibilitat dels efectes adversos 

dels medicaments avaluats.   

 

Finalment els aspectes menys coneguts són l’assegurança de l’AC i 

l’aleatorització. Un 35% dels pacients refereix que l’estudi té una assegurança 

que cobreix els possibles riscs o perjudicis que es poden derivar de la seva 

participació en l’estudi, i menys d’una quarta part dels pacients aleatoritzats 

coneix  l’aleatorització.  

 

En relació al coneixement dels pacients sobre aspectes més metodològics de 

l’AC en el que participaven, es va avaluar més detalladament el coneixement 
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sobre l’ús de placebo i sobre la manera d’assignar el tractament de cada 

pacient en l’estudi.  

 

Dels 64 pacients que participaven en un AC amb un grup de pacients que 

rebien placebo, un 57% reconeixia aquesta possibilitat, mentre 

referien que no ho sabien i un 20% negaven la possibilitat de rebre’l. 

 

Dels pacients que participaven en un AC amb assignació aleatòria, només un 

23% responia que el seu tractament es decideix a l’atzar; un 47% referia que 

era el metge la persona  qui decidia el tracta

la Fig. 4.  

 

Figura 4. Mètode d’assignació del tractament d’estudi segons les respostes 

dels pacients inclosos en AC aleatoritzats. 

 

 

Els comentaris espontanis que feien els pacients que estaven en un AC 

aleatoritzat i responien Altres

tractament seu en l’assaig fan referè

l’emmascarament de l’estudi. 

1%

Com creu que es decideix el tractament 

atzar 

sobre l’ús de placebo i sobre la manera d’assignar el tractament de cada 

Dels 64 pacients que participaven en un AC amb un grup de pacients que 

rebien placebo, un 57% reconeixia aquesta possibilitat, mentre 

ho sabien i un 20% negaven la possibilitat de rebre’l. 

Dels pacients que participaven en un AC amb assignació aleatòria, només un 

23% responia que el seu tractament es decideix a l’atzar; un 47% referia que 

era el metge la persona  qui decidia el tractament que rebia el pacient.

4. Mètode d’assignació del tractament d’estudi segons les respostes 

dels pacients inclosos en AC aleatoritzats.  

Els comentaris espontanis que feien els pacients que estaven en un AC 

Altres a la pregunta sobre el mètode d’assignació del 

ament seu en l’assaig fan referència en moltes ocasions a 

l’emmascarament de l’estudi.  

23%

47%

1%

14%

15%

Com creu que es decideix el tractament 

el metge vostè mateix no se altres

sobre l’ús de placebo i sobre la manera d’assignar el tractament de cada 

Dels 64 pacients que participaven en un AC amb un grup de pacients que 

rebien placebo, un 57% reconeixia aquesta possibilitat, mentre que un 23% 

ho sabien i un 20% negaven la possibilitat de rebre’l.  

Dels pacients que participaven en un AC amb assignació aleatòria, només un 

23% responia que el seu tractament es decideix a l’atzar; un 47% referia que 

ment que rebia el pacient. Vegeu 

4. Mètode d’assignació del tractament d’estudi segons les respostes 

 

Els comentaris espontanis que feien els pacients que estaven en un AC 

a la pregunta sobre el mètode d’assignació del 

ncia en moltes ocasions a 

Com creu que es decideix el tractament 
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6.3.2.2 Coneixements específics sobre aspectes de seguretat 

 

Pel que fa a la possibilitat d’efectes perjudicials del tractament que s’avalua en 

l’AC, un 42% dels pacients reconeix la possibilitat que apareguin; aquesta 

proporció augmenta a un 53% quan ens referim als 17 pacients que participen 

en un AC de seguretat.  

Dels 63 pacients que si creu que els tractaments que s’investiguen poden 

produir algun efecte perjudicial, es presenten en la Taula 20 la freqüència i 

gravetat que els pacients creuen que aquests efectes poden tenir. 

 

Taula 20. Freqüència i gravetat dels possibles efectes perjudicials del 

tractament que s’investiga segons els 63 pacients que si creuen es poden  

produir 

 

Possible efectes perjudicials dels 

 tractaments investigats  

 Percentatge de pacients 

% 

 
Amb quina freqüència creu que poden aparèixer 
els possibles efectes perjudicials dels 
tractaments que s’estan investigant? 
 

 

Freqüent o sovint 

Poc freqüent o rar  

No ho sé 

Altres 

 

15 

56 

24 

5 

Quina importància creu vostè que poden tenir els 
possibles efectes perjudicials dels tractaments 
que s’estan investigant? 
 

  

Importants o greus 

Poc importants o lleus 

No ho sé 

Altres 

13 

60 

24 

3 
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Dels pacients que si refereixen la possibilitat d’efectes perjudicials, més de la 

meitat (56%) refereixen que aquests poden aparèixer amb poca freqüència o 

rarament, i un 60% diu que els efectes perjudicials poden ser poc importants o 

lleus.  

 

Entre els pacients que participen en un AC de seguretat, la proporció de 

pacients que refereix que no sap la freqüència (45% vs 20%) o la importància 

dels efectes perjudicials (33% vs 25%) és superior respecte els pacients que 

participen en un AC de eficàcia.  

 

6.3.2.3 Variabilitat segons l’objectiu de l’assaig clínic 

 

La proporció de pacients que coneix l’objectiu principal en el que participa varia 

segons l’objectiu real de l’AC, essent d’un 95% quan es tracta dels pacients 

que participen en un AC d’eficàcia, i d’un 17% quan l’objectiu principal de l’AC 

és de seguretat; en la resta dels pacients que participaven en un AC on 

l’objectiu principal era l’estudi de farmacodinàmica o altres aspectes, cap d’ells 

coneixia l’objectiu.   

 

6.3.3 Percepcions dels pacients  

6.3.3.1 Percepcions sobre aspectes de la seva participació en l’assaig 

clínic 

 

Un 96,2% dels pacients valora que la seva participació en l’AC si li podia 

aportar algun benefici, mentre que un 0,9% considera que no i un 2,9% no ho 

sap. Entre els pacients que si consideraven que la seva participació podia 

aportar algun benefici, gairebé tots els pacients van especificar algun benefici, 

essent el benefici més esmentat de manera oberta el benefici personal per a la 

seva salut. En la taula 21 es presenten els beneficis més esmentats pels 
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pacients entrevistats que han respost la pregunta 27 del qüestionari de manera 

oberta i podent referir més d’un possible benefici. 

 

Taula 21. Possibles beneficis de participar en l’AC descrits pels pacients 

mitjançant una pregunta oberta 

 

Beneficis  Percentatge 

de pacients  

 

Benefici personal per a la seva salut 

 

37,2 

Col·laboració a millorar coneixement i al mateix temps un benefici 

personal per a la seva salut 

 

32,6 

Col·laborar a millorar el coneixement sobre el tractament de la malaltia / 

col·laborar amb la ciència / beneficis per als futurs pacients 

 

28,7 

 

 

A la taula 22 es presenta el grau d’acord dels pacients amb diferents 

afirmacions sobre les coses que li ofereix la seva participació en l’AC 

formulades en una pregunta tancada i amb possibilitat de seleccionar més 

d’una resposta de manera afirmativa.  
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Taula 22. Coses que ofereix la seva participació en l’AC mitjançant una 

pregunta tancada 

 

Coses que ofereix la participació en l’estudi Percentatge 

de pacients  

 

Possibilitat de rebre un tractament millor que es que existeixen  

Si 

No 

No ho sé 

 

 

 

49,5 

43,6 

6,9 

Rebre una millor atenció i seguiment del seu problema mèdic 

Si 

No 

No ho sé 

 

56,7 

27,5 

15,8 

 

Tenir la possibilitat de col·laborar a millorar el coneixement sobre el 

tractament de la malaltia                       

Si                                                                                                       

No 

No ho sé 

 

 

96,8 

1.1 

2,1 

 

 

S’observa que gairebé tots els pacients contesten afirmativament a la 

possibilitat de col·laborar a millorar el coneixement sobre el tractament de la 

malaltia; no es documenta tanta unanimitat quan ens referim a la possibilitat de 

tenir un millor tractament o un millor seguiment.  

 

Per altra banda més de la meitat dels pacients (52,8%) no veia cap 

inconvenient al fet de participar en l’AC, mentre que un 44.2% si en va 

identificar com a mínim un i un 3,0% no ho sabia. En la següent taula 23 es 

presenten els inconvenients més descrits pels pacients entrevistats que sí van 

identificar possibles inconvenients.   
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Taula 23. Inconvenients descrits pels pacients mitjançant una pregunta oberta* 

 

Inconvenients Percentatge 

de pacients 

 

Possibilitat d’efectes indesitjats del tractament 

 

14,3 

Moltes visites   9,3 

Incerteses sobre l’eficàcia o la seguretat del tractament 5 

Temps que ha d’estar a l’hospital 4,3 

Moltes punxades 2,8 

Fer el tractament de manera més estricta, haver d’estar pendent 2,1 

Desplaçaments a l’hospital 2,1 

Deixar la feina per venir a l’hospital 2,1 

Nombre més alt de pastilles 1,4 

 

*Només es recullen a la taula els inconvenients que els referien més d’un 1% dels pacients. 

 

A la Taula 24 es presenten les percepcions dels pacients sobre dos aspectes 

molt específics de la seva participació en l’AC: la realització de proves 

extraordinàries i la percepció d’un possible perjudici en cas de retirada.  
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Taula 24. Percepcions dels pacients sobre la seva participació en l’AC 

 

Aspectes de la participació a l’AC Percentatge 

de pacients  

 

La participació suposa la realització d’anàlisis i/o proves 

extraordinàries  

Si 

No 

No ho sé 

 

 

 

 

65,8 

22,2 

12,0 

Si retirada, possible perjudici en tractament i seguiment posterior 

Si 

No 

No ho sé 

 

13,0 

69,5 

17,5 

 

Es documenta que 2 de cada 3 pacients considera que la seva participació en 

l’AC li suposa que li facin anàlisi i/o proves extraordinàries que no li realitzarien 

si no participés en l’AC. També s’observa que un 13% dels pacients  considera 

que la seva retirada de l’AC li podria suposar un perjudici en el seu tractament 

o seguiment posterior.  

 

6.3.3.2 Percepcions sobre el procés del consentiment informat, la 

informació rebuda i la seva comprensió 

 

A la Taula 25 es presenta els resultats de les percepcions dels pacients sobre 

la informació rebuda i diversos aspectes de la seva decisió de participar en 

l’AC.  
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Taula 25. Percepcions dels pacients sobre la seva decisió de participar en l’AC 

i la informació rebuda 

 

 Percentatge 

de pacients  

Considera que va rebre suficient informació sobre l’estudi en el  

que participa  

Si 

No 

No ho sé 

 

 

87,1 

12,9 

0,0 

        

Considera que va tenir temps suficient per prendre la decisió 

Si 

No 

No ho sé 

 

78,0 

19,6 

2,4 

 

La decisió la va prendre sol 

Si                                                                                                       

No 

No ho sé 

 

 

 72,0 

        25,2 

        2,8 

 

 

 

Quan es pregunta sobre les percepcions dels pacients sobre el procés 

d’informació per prendre la decisió de participar en l’AC, gairebé un 90% creu 

que han rebut suficient informació; no obstant es documenta que un de cada 5 

pacients pensa que no ha tingut temps suficient per a prendre la decisió. 

També s’observa que un de cada 4 pacients refereix que la decisió sobre la 

participació en l’estudi no la pren sol.  

 

Pel que fa a la valoració de la comprensió de la informació rebuda, es va 

diferenciar la opinió de la informació escrita del FIP respecte del global de la 

informació rebuda (escrita i verbal). Vegeu la Taula 26.  
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Pel que fa a la informació del FIP, del total de pacients entrevistats, més d’una 

quarta part no va poder valorar la seva comprensió perquè o no l’havien rebut o 

bé no l’havien llegit (Veure apartat 6.3.1.2). Més d’un 60% de pacients 

considerava que havia entès tota o la major part de la informació del full.  

 

Només una petita part dels pacients (19) que havien llegit el full d’informació 

van identificar aspectes millorables del mateix: els aspectes més suggerits pels 

pacients van ser la utilització d’un llenguatge excessivament tècnic i poc 

entenedor, la manca d’informació sobre aspectes pràctics de l’estudi 

(informació sobre el tractament avaluat, sobre la possibilitat d’altres tractaments 

concomitants com la rehabilitació o altres medicaments que el pacient podia o 

no seguir durant l’assaig), i un document excessivament extens. 

 

Pel que fa al global de la informació rebuda (escrita i verbal), destaca el fet que 

un 61% de pacients va considerar que havia comprès tota la informació rebuda; 

un de cada 4 pacients considerava que havia comprès la major part de la 

informació, i menys d’un 10% dels pacients van considerar que van entendre 

poc o res.  

 

Taula 26. Comparació de la comprensió referida pels pacients de la informació 

del FIP i de la informació global rebuda. 

 

Gradació de l’autovaloració de la comprensió  Informació 

escrita 

 % pacients  

 Informació 

global 

% pacients 

 

Tota 

La majoria 

Poca 

Res 

No ho sé 

Altres 

 

28,9 

34,2 

8,6 

0,4 

1,1 

       26,8 

  

61,2 

26,2 

8,1 

1,1 

0,7 

2,7 
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Per altra banda, la majoria dels pacients considerava que globalment el procés 

d’informació i d’obtenció del CI havien estat correctes i no identificaven cap 

aspecte a millorar; tenir més temps i tenir més informació van ser els aspectes 

més nomenats pels 30 pacients que si van especificar algun aspecte millorable.  

 

6.3.3.3 Motivacions per participar en l’assaig clínic 

 

Es preguntava de manera oberta als pacients quins eren els motius pels quals 

havien decidit participar en l’AC. Tots els pacients en van referir almenys un: la 

majoria de pacients referia un únic motiu, essent entre 1 i  3 el nombre de 

motius referits. Els motius referits amb més freqüència pels pacients van ser la 

millora de la seva malaltia.  

 

Taula 27. Motius per participar en l’AC segons els pacients en pregunta oberta* 

 
Motius per participar en l’AC Pacients 

entrevistats  

% 

Millorar la seva malaltia 32,8 

Col·laborar amb la ciència 16,4 

Millorar ell mateix i els altres 11,9 

La confiança en el metge 11,6 

Tenir un millor tractament 9,4 

Millorar la qualitat de vida 4,4 

Salvar la seva vida  3,3 

No li van consultar 2,8 

Provar un nou fàrmac com a alternativa a la cirurgia 2,4 

No eficàcia dels tractaments alternatius  2 

*Només es recullen a la taula els motius que els referien més d’un 1% dels pacients. 

 
 
També se sol·licitava als pacients mitjançant una pregunta tancada l’elecció 

d’un únic motiu principal per haver decidit participar en l’AC. A la taula 28 es 

presenten els principals motius per participar e l’AC d’acord a l’elecció dels 

pacients en aquests pregunta tancada. 
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Taula 28. Motiu principal per participar en l’AC segons els pacients en pregunta 

tancada  

 

Motius per participar en l’AC Pacients 

entrevistats  

% 

Possibilitat de rebre un millor tractament 21,7 

Possibilitat de rebre un millor seguiment 2,3 

La contribució en la recerca 17,8 

Els dubtes o incerteses sobre la conseqüència de dir no 1,4 

No ho sé 0,0 

Altres 56,8 

 

 

El motiu principal escollit amb major freqüència pels pacients va ser la 

possibilitat de rebre un millor tractament, seguit per la contribució a la recerca. 

No obstant, més de la meitat dels pacients van considerar que el motiu principal 

no era cap dels que se’ls plantejava en la pregunta; entre aquests, els motius 

més freqüents feien referència igualment a la obtenció d’un benefici personal 

amb la millora de la seva malaltia. 
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6.3.4 Avaluació de la variabilitat i els factors associats al grau de 

coneixement i les percepcions dels pacients   

6.3.4.1 Variabilitat del grau de coneixement dels pacients  

 

Es presenta de manera descriptiva el grau de coneixement dels pacients sobre 

alguns aspectes de l’AC segons diverses característiques dels pacients, 

característiques de l’AC i aspectes del propi procés d’obtenció del CI. 

 

Els aspectes de l’AC dels quals s’avalua el grau de coneixement dels pacients i 

els factors que a priori podrien condicionar el grau de coneixement dels 

pacients i dels quals es valora la seva possible associació són els següents:  

 

a) Aspectes de l’AC  dels quals es valora el seu grau de coneixement 
 

o objectiu de l’AC 

o aleatorització 

o possibilitat de rebre un placebo 

o possibilitat d’efectes adversos del tractament avaluat 

o possibilitat de retirada de l’estudi 

o existència d’una assegurança  de l’AC. 

 

b) Factors condicionants d’altres característiques dels pacients, dels AC i 

d’alguns aspectes que formen part del procés d’obtenció del CI  

 
o edat, sexe i nivell educatiu dels pacients 

o urgència en el inici del tractament i risc vital de la patologia del 

pacient avaluada en l’AC 

o moment de la signatura del CI i lectura del FIP per part del pacient 
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6.3.4.1.1 Coneixement segons les característiques dels pacients  

 

6.3.4.1.1.1 Grau de relació entre els dos tipus de variables 

 

En les Taules 29, 30 i 31  es presenta la proporció de pacients que coneix els 

aspectes dels AC segons diferents característiques del pacient: edat, sexe i 

nivell educatiu.   

 

Taula 29. Coneixement dels pacients segons l’edat del pacient 

 
Edat  Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat 

de retirada  

(%) 

Assegurança 

<65 

 

RR 

(IC95)*** 

80 

 

1,29 

(0,84-1,98) 

57 

 

0,97 

(0,48-1,99) 

31 

 

3,81 

(1,56-9,33) 

45 

 

1,34 

(0,78-2,30) 

89 

 

1,01 

(0,85-1,21) 

34 

 

0,90 

(0,46-1,77) 

 

≥65 

 

 

62 

 

58 

 

8 

 

34 

 

87 

 

38 

Total 74 57* 23** 42 88 35 

*  Relatiu als 64 pacients inclosos en AC amb un grup placebo 
** Relatiu als 121 pacients inclosos en AC aleatoritzat  
*** RR on el grup de referència és el pacients de ≥ 65 anys.   
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Taula 30. Coneixement dels pacients segons el sexe  

 

Sexe Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat 

de retirada  

(%) 

Assegurança 

     Dona  

 

RR  

(IC95)*** 

77 

 

1,05 

(0,82-1,35) 

62 

 

1,12 

(0,66-1,90) 

26 

 

1,29 

(0,50-3,30) 

51 

 

1,63 

(0,94-2,84) 

93 

 

1,12 

(0,92-1,38) 

38 

 

1,15 

(0,67-1,98) 

 

Home  

 

 

72 

 

55 

 

20 

 

31 

 

82 

 

33 

Total 74 57* 23** 42 88 35 

*  Relatiu als 64 pacients inclosos en AC amb un grup placebo 
** Relatiu als 121 pacients inclosos en AC aleatoritzat  
*** RR on el grup de referència és el grup d’homes.   

 

 

Taula 31. Coneixement dels pacients segons el nivell educatiu 

 

Nivell 

educatiu 

Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat  

de retirada 

(%) 

Assegurança 

(%) 

Alt 

 

RR 

     (IC95)*** 

88 

 

1,25 

(0,95-1,63) 

65 

 

0,90 

(0,43-1,88) 

38 

 

1,61 

(0,66-4,00) 

51 

 

0,97 

(0,57-1,66) 

92 

 

1,01 

(0,86-1,19) 

41 

 

0,98 

(0,54-1,75) 

 

Primària 

 

       RR 

    (IC95)*** 

 

67 

 

0,96 

(0,74-1,23) 

 

51 

 

0,71 

(0,44-1,17) 

 

13 

 

0,60 

(0,22-1,58) 

 

29 

 

0,54 

(0,31-0,96) 

 

82 

 

0,90 

(0,68-1,17) 

 

22 

 

0,53 

(0,30-0,95) 

       

Baix 

 

71 72 24 53 91 42 

Total 74 57* 23** 42 88 35 

*  Relatiu als 64 pacients inclosos en AC amb un grup placebo 
** Relatiu als 121 pacients inclosos en AC aleatoritzat  
*** RR on el grup de referència és el grup de nivell educatiu baix 
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Pel que fa a l’edat, no es documenta una clara diferència entre els dos grups 

d’edat pel que fa al grau de coneixement de tots els aspectes de l’AC avaluats. 

No obstant, s’observa en els pacients més joves una major proporció, no 

estadísticament significativa, de pacients que coneixen l’objectiu principal de 

l’AC i la possibilitat d’efectes adversos, i de manera més clara, l’aleatorització 

(RR 3,81(1,56-9,33); (p<0,001).  

 

En relació al sexe dels pacients, la proporció de pacients que coneix els 

diferents aspectes de l’AC avaluats no sembla que variïn de manera 

substancial entre els homes i les dones. Només a destacar el fet que es 

documenta una major proporció, no estadísticament significativa, de pacients 

que reconeix la possibilitat d’efectes adversos dels tractament avaluats en 

l’estudi en les dones que en els homes.  

 

En relació als anys d’escolarització dels pacients, no hi ha un patró clar de 

diferències entre els diferents estrats del nivell d’escolarització i el grau de 

coneixement. Les diferències que s’observen no són estadísticament 

significatives, excepte per l’assegurança i els efectes adversos, que són en 

sentit contrari al esperat (es documenta un menor grau de coneixement 

estadísticament significatiu de la possibilitat d’efectes adversos i l’assegurança 

en els pacients amb un nivell educatiu de primària respecte els d’un nivell més 

baix).   

 

6.3.4.1.1.2 Altres variables amb influència potencial en els resultats obtinguts 

 

Per altra banda, en les Taules 32 i 33 es presenten respectivament els resultats 

de qui signa el CI i a qui s’entrevista en relació a característiques dels pacients 

com són l’edat i els anys d’escolarització. Aquestes dades són útils per tal 

d’aprofundir en l’anàlisi de com aquests factors podrien influir en l’anàlisi dels 

resultats de les entrevistes realitzades.  
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Taula 32. Percentatge de qui signa el CI segons  l’edat i anys d’escolarització 

del pacient 

 

Característiques 

del pacient 

 

 

NO 

            Signa el pacient?   

                       % 

            SI                NO SAP                   TOTAL 

Edat 

<65 anys 

≥65 anys 

 

13 

21 

             

            86 

            79 

       

      1 

      0 

 

100 

100 

Anys  

d’escolarització 

 

<8 anys 

Primària 

>8 anys 

 

 

 

 

10 

23 

10 

             

 

 

            90 

            74 

            90 

       

 

 

      0 

      3 

      0 

 

 

 

100 

100 

100 

 

En relació a la signatura del CI, destaca el fet que en els dos subgrups d’edat, 

en la majora d’entrevistes es documenta que és el propi pacient el que signa el 

CI; no obstant la proporció de pacients en els que no és ell mateix el que signa 

el CI és una mica superior en les persones d’edat avançada.  

 

Pel que fa als subgrups de pacients segons els anys d’escolarització, es fa 

present novament un perfil similar entre els grups de nivell educatiu més baix i 

més alt pel que fa a la signatura del CI pel propi pacient o bé per una altra 

persona: la proporció d’entrevistes fetes en les que no és el pacient el que 

havia signat el CI és del 10% en els grups de més i menys anys 

d’escolarització, mentre que en els pacients amb un nivell d’escolarització de 

primària aquesta proporció augmenta fins a gairebé un 25%.  
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Taula 33. Percentatge de a qui es fa l’entrevista segons edat i anys 

d’escolarització del pacient 

 

Característiques 

del pacient 

 

 

Pacient sol   

               

  Persona 

 

Pacient i 

familiar  

Entrevistada   

 % 

Familiar sol      Altres          TOTAL 

              

Edat 

<65 anys 

≥65 anys 

              

     65 

     35 

 

26 

53 

 

9 

7 

 

0 

5 

         

       100 

       100 

 

Anys  

d’escolarització 

 

<8 anys 

Primària 

>8 anys 

             

 

 

    44 

    52 

    71    

 

 

 

53                    

30 

24 

 

 

 

0 

16 

5 

 

 

 

3 

2 

0 

         

 

 

       100 

       100 

       100 

 

 

Pel que fa a l’anàlisi de qui és la persona a la que fem l’entrevista, es 

documenta que en les persones més joves el més freqüent és fer l’entrevista al 

pacient sol, mentre que en les d’edat avançada, en més de la meitat dels casos 

es fa l’entrevista al pacient amb ajuda del familiar.  

 

Pel que fa als anys d’escolarització, es documenta que cóm més anys 

d’escolarització té el pacient, augmenta la proporció de pacients en els que es 

fa l’entrevista al pacient sol. En més de la meitat dels pacients que tenen una 

escolarització menor de 8 anys l’entrevista es fa amb ajuda d’un familiar.  
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6.3.4.1.2 Coneixement segons les característiques de l’assaig clínic  

 

S’ha avaluat com es modifica el grau de coneixement dels pacients  segons 

algunes característiques marcades pel protocol de l’AC, derivades del tipus de 

tractament avaluat en l’AC (urgència en el inici del tractament o àmbit 

d’administració del tractament avaluat) o del tipus de patologia del pacient (risc 

vital, tipus d’evolució).  

 

En les Taules 34 i 35  es descriu la proporció de pacients que coneix els 

aspectes dels AC segons algunes d’aquestes característiques associades a 

l’AC en el que participen els pacients.  

 

Taula 34: Coneixements dels pacients segons la urgència d’aplicació del 

tractament avaluat. 

Urgència 

inici 

tractament 

Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat  

de retirada 

(%) 

Assegurança 

(%) 

Sí 

 

RR 

(IC95)*** 

58 

 

0,83 

(0,45-1,51) 

23 

 

0,29 

(0,09-0,97) 

12 

 

0,47 

(0,09-2,2) 

21 

 

0,42 

(0,16-1,08) 

55 

 
0,57 

(0,35-0,91) 

17 

 

0,42 

(0,11-1,51) 

 

No 

 

 

78 

 

76 

 

27 

 

47 

 

96 

 

40 

Total 74 57* 23 42 88 35 

*  Relatiu als 64 pacients que participaven en un AC amb un grup control que rebia placebo 
** Relatiu als 121 pacients que participaven en un AC aleatoritzat 
*** RR on el grup de referència és el grup sense urgència en el inici del tractament 
 

 

S’observa que el coneixement dels pacients és menor quan el inici del 

tractament és urgent, que en la població d’estudi representa un 20% des 

pacients; també es documenta que aquesta diferència és clara i rellevant per a 

tots els ítems de l’AC que han estat avaluats, essent estadísticament 

significativa per al coneixement del placebo i la possibilitat de retirada.    
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Taula 35: Coneixements dels pacients segons el risc vital en el moment del 

consentiment. 

Risc 

vital 

Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes 

adversos 

(%) 

Possibilitat 

de retirada 

(%) 

Assegurança 

(%) 

Sí 

 

RR 

(IC95)*** 

 

57 

 

0,72 

(0,34-1,53) 

20 

 
0,29 

(0,09-0,97) 

11 

 

0,4 

(0,08-2,0) 

18 

 

0,46 

(0,18-1,16) 

51 

 
0,53 

(0,31-0,89) 

10 

 

0,24 

(0,05-1,07) 

No 

 

78 82 28 49 97 41 

Total 74 57* 23** 42 88 35 

* Relatiu als 64 pacients que participaven en un AC amb un grup control que rebia placebo 
** Relatiu als 121 pacients que participaven en un AC aleatoritzat 
*** RR on el grup de referència és el grup sense risc vital 
 
 
Al igual que per la urgència en el inici del tractament, també es documenta que 

el coneixement dels pacients és inferior en els pacients amb una patologia 

motiu d’estudi que comporta un risc vital o de seqüeles importants pel pacient, 

que representa un 19% de la població d’estudi. Al igual que per la urgència en 

el inici del tractament, també es documenta que aquesta diferència és clara i 

rellevant per a tots els ítems de l’AC que han estat avaluats, essent 

estadísticament significativa per al coneixement del placebo i la possibilitat de 

retirada 

 

En relació a aquests dos trets de l’AC relacionats amb la patologia d’estudi (risc 

vital) i la urgència en el inici del tractament es documenta una estreta 

associació estadísticament significativa (p<0,001): tots els pacients que tenen 

una patologia amb risc vital (que representen un 19% del total de pacients 

entrevistats) estan inclosos en un AC en el que el inici del tractament és urgent.  
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6.3.4.1.3 Coneixement segons aspectes del procés d’obtenció del 

consentiment  informat 

 

S’ha avaluat com es modifica el grau de coneixement dels pacients segons 

alguns aspectes del procés de sol·licitud del CI als pacients: el moment de la  

signatura del CI respecte el moment en que s’informa al pacient, i la lectura del 

FIP.  

 

En les Taules 36 i 37  es descriu, en els pacients que participen en un AC on el 

tractament d’estudi no és d’inici urgent (n=116), la proporció de pacients que 

coneix els aspectes dels AC segons alguns aspectes del procés d’obtenció del 

CI: el moment de la signatura del CI per part del pacient i la lectura del FIP.   

 

Taula 36. Coneixements dels pacients en AC no urgents segons el moment de 

la signatura del CI 

Quan va 

signar? * 

Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat  

de retirada 

(%) 

Assegurança 

(%) 

Visita 

Posterior 

 

RR 

(IC95)**** 

 

 

87 

 

1,3 

(0,9-1,3) 

 

76 

 

0,9 

(0,6-1,3) 

 

29 

 

1,04 

(0,3-3,1) 

 

64 

 

0,6 

(0,3-1,0) 

 

98 

 

1,03 

(0,9-1,08) 

 

44 

 

1,13 

(0,6-1,9) 

 

Mateixa 

moment 

 

 

77 

 

87 

 

28 

 

43 

 

95 

 

38 

Total 80 84** 28*** 50 97 40 

* Relatiu a 112 pacients en AC  no urgent que han signat el CI en la mateixa visita o en visita  
  posterior 
** Relatiu als 45 pacients que participaven en un AC no urgent amb un grup placebo  
***Relatiu als 94 pacients que participaven en un AC no urgent i aleatoritzat 
****RR on el grup de referència és el grup que signa a la mateixa visita 
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S’observa que els pacients que signen el CI en una visita posterior al moment 

en el que se’ls hi planteja la possibilitat de participar en l’AC tenen un major 

coneixement sobre la major part dels aspectes de l’AC avaluats respecte els 

que signen en la mateixa visita. D’aquestes diferències (de les quals només 

són  estadísticament significatives les del coneixement dels efectes adversos) 

en són excepció el coneixement del placebo i l’aleatorització, pels quals la 

proporció de pacients que  ho coneixen no augmenta amb la signatura diferida 

del CI.  

 

Taula 37. Coneixements dels pacients en AC no urgents segons la lectura del 

FIP  

Lectura 

del 

FIP* 

Objectiu 

(%) 

Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat  

de retirada 

(%) 

Assegurança 

(%) 

Sí 

 

RR 

(IC95)*** 

 

81 

 

1,1 

(0,9-1,5) 

89 

 

1,4 

(0,7-1,4) 

29 

 

0,98 

(0,4-2,0) 

49 

 

0,9 

(0,6-1,6) 

97 

 

1,06 

(0,9-1,2) 

45 

 

2,08 

(0,7-5,8) 

No 71 60 29 50 92 21 

Total 80 85** 29*** 49 96 42 

* Relatiu als 111 pacients als que se’ls va donar el FIP  
** Relatiu als 45 pacients que participaven en un AC no urgent i amb un grup placebo 
*** Relatiu als 92 pacients que participaven en un AC no urgent i aleatoritzat  
*** RR on el grup de referència és el grup que no llegeix el FIP 
 

 

Pel que fa  la lectura del FIP, s’observa que els pacients als que se’ls va donar 

un FIP i si el varen llegir tenen un major grau de coneixement de la majoria dels 

aspectes de l’AC avaluats respecte els que no el varen llegir malgrat les 

diferències no són estadísticament significatives; en són excepció, no obstant, 

el reconeixement de la possibilitat d’efectes adversos i del procediment 

d’aleatorització ja que la proporció de pacients que ho coneixen és molt similar 

en les dues subpoblacions.   
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6.3.4.1.4 Coneixements segons el interval entre el moment de la signatura 

del consentiment informat  i el moment de l’entrevista 

 

En la Taula 38 es presenten els resultats del grau de coneixement dels 

diferents aspectes de l’AC avaluats segons la durada de el interval de temps 

entre la signatura del CI i l’entrevista al pacient. S’ha utilitzat 45 dies per definir  

les dues categories de comparació a resultes del comportament bimodal de la 

variable interval entre la inclusió del pacient e l’AC i l’entrevista de l’estudi 

(Vegeu apartat 6.2.3.)  

 

Taula 38. Coneixement segons el interval de temps entre signatura del CI i 

entrevista  

 

Interval 

 (dies)  

Objectiu 

(%) 

   Placebo 

(%) 

Aleatorització 

(%) 

Efectes  

adversos 

(%) 

Possibilitat 

de retirada  

(%) 

Assegurança 

<45 

 

RR 

(IC95)*** 

 

71 

 

0,82 

(0,63-1,08) 

47 

 

0,51 

(0,24-1,08) 

23 

 

0,81 

(0,27-2,37) 

42 

 

1,03 

(0,58-1,83) 

88 

 

0,98 

(0,82-1,16) 

33 

 

0,81 

(0,39-1,70) 

>45 

 

86 90 28 41 89 41 

Total 74 57* 23** 42 88 35 

***RR on el grup de referència és el de >45 dies 

 

Els resultats indiquen que el grau de coneixement és o bé similar en els dos 

grups de pacients o bé inclús més elevat en els pacients entrevistats més tard; 

en aquest sentit, és especialment rellevant que la proporció de pacients que si 

coneix la possibilitat de placebo és molt superior en els que tenen un interval 

més llarg, malgrat no sigui estadísticament significatiu.    
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6.4 Resultats de l’enquesta als investigadors  

 

Es fa una enquesta anònima als investigadors que consten com a IP i els 

investigadors col·laboradors que participen en el procés d’informar i sol·licitar el 

CI als pacients identificats com a inclosos en els 40 AC en els que participaven 

els 139 pacients entrevistats.  

 

Dels 75 investigadors als quals se’ls va enviar l’enquesta, van contestar-la 51( 

68%). No es disposa de dades dels investigadors atès el caràcter anònim de 

l’enquesta.  

 

6.4.1 Motius dels pacients per participar en l’assaig clínic 

 

Els investigadors refereixen en una pregunta oberta diversos motius pels quals,  

segons el seu criteri, els pacients decideixen participar en un AC: el nombre de 

motius referits pels investigadors, el 100% dels quals responen la pregunta,  

varia entre 1 i 3, i en un 51% dels casos (26), en refereix només un.  

 

En la Taula 39, on es descriuen els diversos motius dels pacients referits pels 

investigadors, s’observa que els motius més freqüents són la confiança en el 

metge (18, 35%), el millor control de la seva malaltia (13,25%), i obtenir un 

control mèdic i analític més estricte (6, 12%).    
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Taula 39. Motius dels pacients per participar en un AC referits pels 

investigadors* 

  

Motius dels pacients per participar en un AC Investigadors 

n(%) 

Confiança amb el metge/servei 18(35) 

Millorar el control de la malaltia 13(25) 

Control mèdic i analític més estricte 6(12) 

Rebre un millor tractament respecte la pràctica clínica habitual 4(8) 

Provar si hi ha altres fàrmacs més efectius per la seva malaltia 4(8) 

Fer progressar la medicina  4(8) 

Col·laborar amb el metge/Unitat 3(6) 

Per rebre un nou fàrmac 3(6) 

Per rebre un nou fàrmac que el pot beneficiar  3(6) 

Necessitat d’un tractament 2(4) 

Possible benefici personal  2(4) 

Millorar l’accés a personal sanitari  2(4) 

Perquè li proposa el seu metge habitual 2(4) 

 
*No s’han inclòs en la Taula els motius referits només per un investigador (17, 33%).  
Aquests 17 motius inclouen la participació en un AC previ, seguir les indicacions del  
metge, la insistència del metge, l’esperit col·laborador, o la solidaritat.  
 

 

6.4.2 Aspectes generals del procés de sol·licitud del consentiment 

informat 

 

Pel que fa a la percepció de l’investigador sobre diversos aspectes del procés 

d’obtenció del CI que tenen relació amb l’actitud del pacient davant el mateix, 

en la Taula 40 es presenta els resultats de les preguntes que fa referència a la 

visió dels investigadors sobre el paper dels pacients en relació a la lectura del 

FIP i el plantejament de preguntes del pacient abans de signar el CI, o 

aspectes relacionats amb la decisió de participar en l’AC (formulació de 

consultes a altres persones abans de decidir participar o decisió en solitari o 

compartida).  
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Taula 40. Conductes dels pacients durant el procés del CI en AC referides pels 

investigadors  

 

Conductes dels pacients 

  

n (%) investigadors 

Llegeixen el FIP abans de signar el CI 

Tots 

Majoria 

Pocs 

Cap 

No sap 

 

 

11(22) 

27(53) 

12(23) 

0(0) 

1(2) 

Fan preguntes abans de signar el CI 

Tots 

Majoria 

Pocs 

Cap 

No sap 

 

 

18(35) 

25(49) 

6(12) 

1(2) 

1(2) 

Consulten a altres persones abans de decidir 

Tots 

Majoria 

Pocs 

Cap 

Altres 

No sap 

 

1(2) 

22(43) 

21(41) 

5(10) 

1(2) 

1(2) 

 

La decisió definitiva la pren el pacient sol 

Sempre, en tots els casos 

Sovint, gairebé en tots els casos 

Generalment no, només en alguns casos 

Mai  

Altres 

 

 

2(4) 

30(59) 

17(33) 

0(0) 

2(4) 

TOTAL  51(100) 
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Malgrat la major part dels investigadors creu que la majoria dels pacients 

llegeixen el FIP abans de signar el CI, es documenta que gairebé un de cada 4 

investigadors creuen que són pocs els pacients que ho fan.  

 

Igualment, la gran majoria d’investigadors tenen la percepció que tots o la 

majoria dels pacients fan preguntes abans de signar el CI per participar en l’AC; 

només un 14% dels investigadors pensen que els pacients que fan preguntes 

són pocs o cap.  

 

Es documenta un percentatge similar d’investigadors que opina que els 

pacients que consulten a altres persones són la majoria (43%) i pocs (41%). En 

aquesta pregunta 6 (12%) dels 51 investigadors fan comentaris oberts fent 

referència al fet que la família és amb les persones que més consulten els 

pacients.  

 

Pel que fa a la presa de la decisió del pacient, malgrat que més de la meitat 

dels investigadors considera que en gairebé tots els casos la pren el pacient 

sol, es documenta que un de cada 3 investigadors considera que la decisió la 

pren el pacient sol només és en alguns casos. En aquesta pregunta 12 (23%) 

dels 51 investigadors fa observacions al respecte, i en 9 casos es destaca el 

paper important que juga la família com a persones amb les que es comparteix 

la decisió; de manera anecdòtica, 2 investigadors fan referència de manera 

espontània a la importància que té la informació que transmet el metge 

investigador al pacient en la presa de la decisió.  

 

6.4.3 Preguntes formulades pels pacients  

 

En la Taula 41 es mostren les preguntes que amb major freqüència han estat 

referides pels investigadors com a preguntes que fan els pacients. Les 

preguntes més freqüents fan referència principalment als efectes secundaris o 

aspectes de la seguretat o risc dels medicaments avaluats.  
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Taula 41. Preguntes formulades pels pacients inclosos en l’AC referides pels 

investigadors* 

 

Preguntes  Investigadors 

n (%) 

Efectes indesitjats del tractament 19(37) 

Riscs, perills, perjudicis 7(14) 

Milloraré, em curarà, benefici 7(14) 

Possibilitat de retirada del tractament /estudi 6(12) 

Experiència prèvia amb el medicament 5(10) 

Es segur 4(8) 

Durada de l’estudi/tractament 4(8) 

Està comercialitzat el tractament 3(6) 

Risc/benefici 3(6) 

Visites de l’estudi 3(6) 

“Conejillo de indias”. Es un experiment 3(6) 

Serà efectiu. Anirà bé per la malaltia 2(4) 

Que passa si va malament 2(4) 

Podran seguir el tractament 2(4) 

*No s’han inclòs en la Taula les preguntes referides només per un investigador i no agregables 
en les altres categories de la taula (18, 35%). Aquestes 18 preguntes inclouen la possibilitat de 
conèixer els resultats de l’estudi, conèixer el tractament que han rebut durant l’estudi, o sobre 
com actuar en cas de reaccions adverses.   
 
 
 

6.4.4 Aspectes de la informació escrita o full d’informació al pacient 

 

En relació a la informació escrita que s’entrega als pacients per part dels 

investigadors, se sol·licita als investigadors la seva valoració de diversos 

aspectes del FIP (extensió, llegibilitat, objectivitat i comprensibilitat), en una 

escala de 1 a 10 (essent 1=gens adequada i 10=molt adequada),  així com 

quins serien els aspectes millorables del FIP segons el seu criteri.  
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En la Taula 42 es presenten els resultats de la valoració del FIP dels 40  

investigadors que van respondre la pregunta, i aquests indiquen que l’aspecte 

més ben valorat és l’objectivitat i el menys ben valorat l‘extensió del FIP.  

 

Taula 42. Valoració del  FIP per part de l’investigador 

 

Aspecte del FIP a valorar  Puntuació mitjana  

(DE) 

Rang de puntuació 

observat 

Extensió  5,85 (2,6) 1-10 

Llegibilitat  6,75 (2,3) 1-10 

Objectivitat 7,85 (1,4) 5-10 

Comprensibilitat 6,60 (2,3) 1-10 

 

 

A la Taula 43 es presenta els aspectes millorables del FIP segons els 29 (57%) 

investigadors que van respondre la pregunta corresponent i en la que els 

investigadors podien especificar més d’un aspecte millorable. Els aspectes 

millorables feien referència principalment a utilitzar un llenguatge més 

entenedor per als pacients i reduir l’extensió del FIP.  

 

Taula 43. Aspectes millorables del FIP referits pels investigadors 

 

Aspectes millorables del FIP   Investigadors 

n (%) 

Llenguatge més entenedor, menys tècnic 18(35) 

Document menys extens 10(20) 

Informació més concreta 3(6) 

Informació més clara 2(4) 

Informació més esquematitzada   2(4) 

Millorar equilibri objectivitat i missatge positiu 1(2) 

Concretar més estimació riscs efectes secundaris 1(2) 

Fer full de resum de 10 punts principals  1(2) 

Refer el FIP perquè tot és millorable 1(2) 

Remarcar menys informació efectes indesitjats rars  1(2) 

No ser tant alarmista  1(2) 

Destacar objectiu i avantatges del tractament  1(2) 
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6.4.5 Aspectes de la informació verbal de l’investigador 

 

Se sol·licita una valoració a l’investigador de la importància relativa o 

priorització ordinal de 12 aspectes diferents de l’AC (essent el valor 1 el 

considerat com a més important) quan aquest dóna la informació al pacient en 

el procés de sol·licitud del CI per participar en un AC.  

 

En la Taula 44 es mostra la importància relativa atorgada pels investigadors 

dels diferents aspectes de la informació de l’AC en forma de mediana de la 

puntuació i els percentils 25 i 75 (Q25 i Q75) de les puntuacions. Tots els 

investigadors van respondre la pregunta, i es documenta en general un elevat 

grau de resposta per als diferents aspectes valorats (essent el nombre 

d’investigadors que avaluen el paràmetre entre 42, en el cas de la 

compensació, i 50, en el cas de la retirada).  

 

 

Taula 44. Importància relativa dels aspectes de l’AC en la informació verbal al 

pacient referida per l’investigador 

 

Aspectes de l’AC   Mediana Q25-Q75 

Beneficis per al pacient 2 1-3 

Objectius de l’assaig 3 1-5 

Alternatives de tractament 4 2-7 

Voluntarietat 4 2,5-6 

Riscs per al pacient 4 3-6 

Seguiment i controls del pacient  5 4-6 

Possibilitat de retirada 6 4-8 

Confidencialitat  7 6-9 

Placebo  9 7-10 

Aleatorització 9 8-9,5 

Assegurança 11 10-11 

Compensació per participar en l’estudi  12 11-12 

Altres* 2 2 

*es refereix a un investigador que indica la manca de tractaments efectius coneguts.  
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Els aspectes valorats com a més importants pels investigadors a l’hora de 

donar la informació als pacients van ser els possibles beneficis, l’objectiu de 

l’AC i els tractaments alternatius. Per contra, els aspectes menys valorats van 

ser les compensacions 

l’assegurança de l’assaig, el mètode d’assignació del tractament d’estudi i el 

placebo.  

 

En la Figura 5 es mostra de manera gràfica la mateixa informació de la 

importància relativa atorgada pels investi

informació en forma de medianes i rang interquartílic.

 

Figura 5 . Mediana i rang interquartílic del rang de la importància assignada a 

cada un dels 12 ítems pels investigadors en relació a la informació que es dóna 

als pacients.  

 

 

Els aspectes valorats com a més importants pels investigadors a l’hora de 

donar la informació als pacients van ser els possibles beneficis, l’objectiu de 

l’AC i els tractaments alternatius. Per contra, els aspectes menys valorats van 

ser les compensacions per al pacient per la seva participació en l’estudi, 

l’assegurança de l’assaig, el mètode d’assignació del tractament d’estudi i el 

En la Figura 5 es mostra de manera gràfica la mateixa informació de la 

importància relativa atorgada pels investigadors als diferents aspectes de la 

informació en forma de medianes i rang interquartílic. 

Figura 5 . Mediana i rang interquartílic del rang de la importància assignada a 

tems pels investigadors en relació a la informació que es dóna 

Els aspectes valorats com a més importants pels investigadors a l’hora de 

donar la informació als pacients van ser els possibles beneficis, l’objectiu de 

l’AC i els tractaments alternatius. Per contra, els aspectes menys valorats van 

per al pacient per la seva participació en l’estudi, 

l’assegurança de l’assaig, el mètode d’assignació del tractament d’estudi i el 

En la Figura 5 es mostra de manera gràfica la mateixa informació de la 

gadors als diferents aspectes de la 

Figura 5 . Mediana i rang interquartílic del rang de la importància assignada a 

tems pels investigadors en relació a la informació que es dóna 
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6.4.6 Aspectes de la comprensió del pacient 

 

Se sol·licita la valoració dels investigadors sobre la comprensió de la 

informació, tant l’escrita com la verbal, que reben els pacients en el procés de 

sol·licitud del CI.  

 

Taula 45. Comprensió dels pacients referida per l’investigador 

 

Aspectes de la comprensió dels pacients  Investigadors 

n(%) 

El pacient compren la informació del FIP1   

Tota 

La majoria 

Poca 

Res 

Altres 

2(5,0) 

22(55,0) 

15(37,5) 

0(0,0) 

1(2,5) 

El pacient compren la informació verbal2  

Tota 

La majoria 

Poca 

Res 

           Altres 

7(17,1) 

31(75,6) 

3(7,3) 

0(0,0) 

0(0,0) 

El pacient té el coneixement suficient sobre l’AC per 

poder decidir2 

 

Tots 

La majoria 

Pocs 

Cap 

           Altres 

8(19,5) 

22(53,7) 

11(26,8) 

0(0,0) 

0(0,0) 
1Les dades es refereixen als 40 investigadors que contesten la pregunta.  
2Les dades es refereixen als 41 investigadors que contesten la pregunta.  
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A destacar el fet que una gran majoria d’investigadors (92,7%) considera que 

els pacients comprenen tota o la majoria de la informació verbal que se’ls hi 

dóna, i que el percentatge és bastant menor (60%) quan es fa referència a la 

comprensió dels pacients de la informació escrita.  

 

Per altra banda, també es documenta que un de cada 4 investigadors 

considera que són pocs els pacients que tenen un coneixement suficient per 

decidir sobre la seva participació en l’assaig. 3 dels 51 investigadors fan alguna 

observació al respondre aquesta pregunta: en un cas es fa referència al fet que 

els pacients han de decidir estant malalts i nerviosos, un altre fa referència a 

que la decisió es fa d’acord a la comprensió addicional que tenen els familiars, i 

en un altre cas s’explicita que els pacients tenen bons coneixements però que 

al final acaben preguntant al metge “... i vostè que em recomana?”.  

 

6.4.7 Suggeriments globals al procés de sol·licitud del consentiment 

informat  

 

En la darrera pregunta de l’enquesta se sol·licita als investigadors si tenen 

algun suggeriment en relació al procés de CI.  

 

12(23,5%) dels 51 investigadors han fet suggeriments de millora del procés 

d’obtenció del CI (un total de 16 suggeriments). Els suggeriments fan referència 

a diferents actors implicats:  principalment els responsables de l’elaboració del 

FIP, però també als pacients i als investigadors.  

 

A la Taula 46 es presenten els suggeriments més referits pels investigadors, els 

quals fan referència a millorar el FIP, principalment per fer-lo més simple i fàcil 

de llegir, i reduir-ne la seva extensió.   
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Taula 46. Suggeriments de millora del procés del CI referits pels investigadors 

 

Suggeriments en relació al procés del CI Investigadors 

n (%) 

Informació escrita més senzilla, clara, fàcil 3(5,8) 

FIP menys extens 3(5,8) 

Llenguatge  FIP més planer  1(1,9) 

Lectura del FIP 1(1,9) 

Explicació del metge    1(1,9) 

Fer preguntes sobre els dubtes 1(1,9) 

Còpia del FIP al pacient  1(1,9) 

No sentir-se número sinó persona  1(1,9) 

Elaborar un full resum amb aspectes més rellevants i  

fàcils per al pacient  

 

1(1,9) 

Adequar-se al nivell cultural del pacient  1(1,9) 

Menys alarmista  1(1,9) 

Confeccionar un procés de CI universal, per totes les 

activitats mèdiques (AC o no)  

 

1(1,9) 

 

 

De manera anecdòtica s’ha fet referència a la unificació del procés d’obtenció 

del CI per a tot acte mèdic sense diferenciar el fet que la proposta faci 

referència o no a un AC, així com l’elaboració d’un full resum fàcil i que inclogui 

els aspecte més importants.  
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7. DISCUSSIÓ  

7.1.1 Resultats principals 

 

Els resultats de l’estudi indiquen que globalment es compleixen els requisits 

legals més formals en relació a l’obtenció del CI en els pacients inclosos en AC. 

No obstant, malgrat hi ha una gran regulació del CI en el context dels AC, es 

documenta diverses limitacions que fan difícil poder dir que la realitat del CI en 

els AC sigui un procés realment vàlid.  En els següents apartats es comenten 

els aspectes més rellevants.  

 

7.1.1.1 Entrevista als pacients 

 

Pel que fa als resultats de l’entrevista als pacients, un primera dada rellevant és 

que dels 153 pacients identificats i tributaris de ser entrevistats, en 13 al iniciar 

l’entrevista l’entrevistadora no té la certesa que el pacient tingui consciència 

d’estar  participant en un AC i no es procedeix amb l’entrevista.  

 

Pel que fa al procés d’obtenció del CI, es documenta que gairebé tots els 

pacients refereixen haver signat un document de CI. No obstant, un 70% ho fa 

en la mateixa visita en la que l’informen de la possibilitat de participar en un AC.  

Malgrat l’obligació de l’investigador d’entregar el FIP al pacient, a un 15% dels 

pacients no se’ls hi va donar o ensenyar un FIP. Per altra banda, més d’una 

tercera part dels pacients refereixen haver signat el CI sense haver-lo llegit.   

 

Gairebé tots els pacients reben una informació verbal per part de l’equip 

investigador, i en la majoria dels casos, la persona que informa als pacients és 

un metge. Malgrat la majoria de pacients fa alguna pregunta a la persona que 

l’informa, cal remarcar que un de cada 4 pacients no en fa cap. Les preguntes 

més freqüents que fan els pacients fan referència als riscs i efectes adversos 

del medicaments avaluats en l’AC.   
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Pel que fa a la comprensió o coneixements dels pacients sobre l’AC en el que 

participen, malgrat en els FIP cal informar de molts aspectes de l’AC, es 

documenta un percentatge important de pacients que desconeix aspectes 

rellevants de l’AC, així com variabilitat en la proporció de pacients que coneix 

els diferents aspectes de l’AC valorats.  

 

Els aspectes més coneguts pels pacients són l’objectiu principal i la possibilitat 

de retirada de l’AC. En canvi, cal remarcar que menys de la meitat dels 

pacients coneix la possibilitat que els medicaments avaluats presentin efectes 

adversos, i dels que sí ho reconeixen, la majoria consideren que aquests són 

poc freqüents i de poca gravetat o lleus. Es documenta també que el 

coneixement dels aspectes més metodològics de l’AC és força deficitari: només 

un 57% dels pacients que estan en un AC amb un grup amb placebo reconeix 

la possibilitat de rebre’l, i només un 23% dels pacients que estan en un AC 

aleatoritzat reconeix que l’assignació del seu tractament es fa a l’atzar (la 

meitat creuen que ho decideix el metge). Finalment, només una tercera part 

dels pacients coneix que l‘AC té una assegurança.  

 

No es documenta una relació clara entre l’edat, el sexe i els anys 

d’escolarització amb el coneixement de tots els aspectes de l’AC avaluats 

(considerats globalment); únicament es documenta una relació estadísticament 

significativa entre els pacients més joves i un major coneixement de 

l’aleatorització, així com el sexe femení i un major coneixement dels efectes 

adversos.  

 

En canvi, hi ha una influència clara d’altres aspectes. Així, es documenta que el 

grau de coneixement dels pacients és inferior en aquells  que participen en un 

AC on hi ha una urgència en el inici del tractament o bé en aquells que tenen 

un risc vital en el moment de signar el CI. Els resultats també suggereixen que 

el coneixement de la majoria d’aspectes de l’AC avaluats és superior quan el 

pacient signa el CI en una visita posterior a la visita en la que l’hi han proposat 

la participació en l’AC, i també quan el pacient llegeix el FIP.  
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Pel que fa a les percepcions dels pacients sobre el procés d’obtenció del CI, en 

general es documenta que els pacients estan satisfets amb la informació 

rebuda, l’escrita i especialment la informació verbal. Tenen, majoritàriament, la 

percepció de tenir informació suficient per a decidir sobre la participació en 

l’AC, i de tenir temps suficient per decidir. En canvi, es documenta poca 

capacitat per identificar aspectes millorables del procés d’informació, i els 

aspectes més destacats pels pacients són la utilització d’un llenguatge més 

entenedor i un document més curt pel que fa a la informació escrita o FIP. 

 

La majoria dels pacients creu que la participació en l’estudi li pot suposar algun 

benefici, essent el benefici personal el més identificat. Per altra banda, la meitat 

dels pacients creu que la seva participació li pot suposar un inconvenient, 

essent els més identificats els efectes adversos dels medicaments avaluats i el 

fet de tenir moltes visites.  

 

Pel que fa a les motivacions que van portar als pacients a participar en l’AC, les 

més freqüents són la millora de la seva malaltia, i en segon lloc la col·laboració 

amb la ciència.    

 

7.1.1.2 Enquesta als investigadors 

 

L’estudi avalua tant als pacients dels AC com els investigadors dels AC en els 

que participen els pacients identificats. Els investigadors tenen la percepció que 

els pacients participen en els AC principalment per la seva confiança en el 

metge, i en segon lloc per millorar el control de la seva malaltia. Generalment 

creuen que la majoria de pacients fan preguntes i les fan principalment sobre 

els efectes adversos i els riscs.  

 

Pel que fa a la valoració que fa l’investigador dels FIP, els resultats de 

l’enquesta indiquen que l’extensió del FIP és el tret que pitjor valoren, essent 

l’objectivitat el més ben valorat. Els aspectes de millora del FIP identificats pels 

investigadors fan referència principalment a l’ús d’un llenguatge més entenedor 

i a un FIP més curt.  
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En relació a la importància relativa dels diferents aspectes de l’AC a l’hora 

d’informar als pacients, els resultats indiquen que els investigadors valoren com 

a més important els possibles beneficis, l’objectiu de l’estudi i els tractaments 

alternatius. Els aspectes menys importants són les compensacions, 

l’assegurança, i la possibilitat de rebre un placebo o l’aleatorització.    

 

Els resultats de l’estudi, que compta a diferència de molts altres estudis sobre 

el CI, amb la visió dels pacients inclosos en AC i dels investigadors dels AC en 

els que participen, suggereixen que hi ha una coincidència en els aspectes de 

l’AC menys coneguts pels pacients i aquells aspectes que són valorats com a 

menys importants pels investigadors a l’hora d’informar als possibles 

participants sobre l’AC. Per tant, els resultats apunten a la importància de la 

interacció del pacient amb el metge investigador en el coneixement dels 

pacients.  

 

7.1.2 Contextualització dels resultats i fortaleses de l’estudi 

 

Es documenta en el nostre estudi que al voltant d’un 8% dels pacients tributaris 

de ser entrevistats no sembla que siguin conscients de la seva participació en 

un AC. Aquest és un primer resultat rellevant atès que la participació en un 

projecte de recerca, com és un AC, requereix des de tots els punts de vista del 

CI vàlid del participant. Aquesta dada està dins els marges identificats en altres 

estudis realitzats en altres contexts diferents al nostre: un estudi en pacients 

amb càncer inclosos en diversos AC va documentar que un 1% dels pacients 

desconeixia la seva participació en un AC (67), mentre que un altre estudi més 

recent també en pacients oncològics indica que 6 (15%) dels 40 pacients 

entrevistats confonia la signatura del CI per a la seva atenció o assistència 

habitual amb el CI per a la recerca, el que feia dubtar que conegués la seva 

participació en l’AC. (85) Finalment, els resultats d’un estudi que avalua el CI 

en el context d’un AC en una situació d’urgència mèdica com és l’infart agut de 

miocardi indiquen que un 6% dels pacients que varen acceptar participar en 
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l’AC no recorden el procés del CI (i un 15% en els pacients que no varen 

consentir). (86) 

 

7.1.2.1 Procés del consentiment informat  

 

En general els resultats de l’estudi indiquen que hi ha diversos aspectes del 

procés d’obtenció del CI que són millorables. Malgrat la signatura del CI es fa 

en la pràctica totalitat dels casos, la majoria dels pacients de l’estudi (70%) 

signen el CI en el mateix moment de l’explicació inicial de l’estudi, sense deixar 

als pacients un temps per a la reflexió o per fer consultes a altres persones. 

Altres estudis indiquen una major proporció de pacients que signa en una visita 

posterior, essent només un 28% que signa en la mateixa visita en l’estudi de 

Joffe et al.(67) Els resultats d’un estudi que avalua, també en pacients 

oncològics, la relació entre el moment de signatura del CI, el coneixement 

subjectiu i la satisfacció dels pacients amb la seva decisió de participar en l’AC, 

indica que un 41% dels pacients signen en el mateix moment en que se’ls 

informa, i que aquests tenen una pitjor percepció del seu coneixement sobre 

l’estudi, però sembla que podrien estar igual de satisfets amb la seva decisió. 

(87) 

 

També es constata en l’estudi una actitud dels pacients més aviat passiva. La 

proporció de pacients que llegeix el FIP abans de signar el CI, del 60% en el 

present estudi, sembla que és major en altres estudis. La proporció de pacients 

amb càncer en l’estudi de Joffe et al. que refereixen haver llegit bé el FIP és del 

84% (67). No obstant, en situacions d’urgència mèdica es documenta que la 

proporció de pacients que llegeixen el FIP abans de signar el CI és menor; en 

un estudi sobre el CI en pacients amb infart agut de miocardi es documenta 

que només llegeix el FIP abans de signar el CI un 18% dels pacients. (86) 

 

 

En la mateixa línia de passivitat, en el present estudi, un de cada 4 pacients no 

va fer cap pregunta a la persona que el va informar. Aquesta dada contrasta 
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amb els resultats d’altres estudis on sembla que la proporció de pacients que sí 

fan preguntes és superior, arribant a ser del 92% en l’estudi de Joffe et al. en 

pacients amb càncer inclosos en AC. (67).  

 

També es constata en el present estudi que només un 35% dels pacients  

consulten a altres persones no relacionades amb l’AC (en un 76,9% dels 

pacients la família o amics i en un 16% un metge de confiança); aquesta 

proporció és més elevada en altres estudis realitzats a EEUU com el de Joffe et 

al., on un 44% dels pacients van consultar a un altre metge, un 42% internet i 

un 21% amb altres pacients. En el nostre entorn, l’estudi del CI de Ordovás i el 

Grup EConsec(74) indica que un 42% dels pacients consulta amb altres 

persones de la família, un 17% a un altre metge i un 10% amb amics.  

 

La informació verbal que reben els pacients de l’estudi la dóna majoritàriament 

un metge (el seu metge habitual o un altre metge), i només en menys del 3% 

dels casos hi participa el personal d’infermeria. Aquesta darrera dada contrasta 

amb alguns estudis portats a terme principalment als EEUU i on s’observa que 

en l’entrevista que mantenen l’equip investigador de l’AC i el pacient, que en 

gairebé la meitat dels casos dura més de 1 hora, hi participa personal 

d’infermeria en gairebé el 40% dels casos.(67)  

 

7.1.2.2 Coneixement dels pacients  

 

Hi ha diversos estudis que indiquen un limitat coneixement dels pacients sobre 

diversos aspectes dels AC en els que participen, i especialment els aspectes 

més metodològics de l’AC.  

 

Un dels conceptes amb més dificultats per als pacients és el de l’assignació 

aleatòria dels tractaments de l’estudi, que en el nostre estudi coneixen un 23% 

dels pacients. En general, diversos estudis documenten que només al voltant 

d’un 50% dels pacients que participen en un AC coneixen l’aleatorització 

(85,88,89), i en els casos més extrems la proporció va del 10% (90) al 
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80%.(91). No obstant, també s’ha constatat en algun estudi que malgrat els 

pacients saben que l’assignació del tractament es fa a l’atzar, molts pacients 

segueixen pensant que el seu tractament en l’AC el decideix el metge. Aquesta 

troballa pot estar relacionada, tal com s’ha suggerit per alguns autors, amb el 

fet que hi hagi una resistència a acceptar per part del pacient que no és el 

metge el que decideix el seu tractament.(81,92)  

 

En el present estudi, un altre aspecte poc conegut pels pacients que participen 

en un AC és la possibilitat de rebre un placebo quan el disseny de l’AC inclou 

un grup control amb placebo. Malgrat la possibilitat de rebre un placebo és un 

dels aspectes que més preocupa als pacients que valoren la possibilitat de 

participar en un AC, sovint el placebo no s’explica prou bé en els FIP(45,93). 

Diversos estudis indiquen que el coneixement de la possibilitat del placebo en 

un AC és un dels aspectes que menys coneixen els pacients. (89)  

 

En la mateixa línia, en les revisions sistemàtiques publicades sobre el 

coneixement dels pacients que participen en AC s’indica que els aspectes 

metodològics, com l’aleatorització o el placebo,  són els menys coneguts pels 

pacients i també els menys avaluats en el conjunt d’estudis.(70,89,94)  

 

Un dels aspectes rellevants dels resultats del present estudi és el poc 

coneixement dels pacients de la possibilitat d’efectes adversos dels 

medicaments avaluats en l’AC, així com la valoració majoritària que aquests 

efectes adversos són poc freqüents i de poca gravetat. Aquests resultats 

suggereixen una infraestimació dels riscs entre els pacients que participen en 

un AC. Aquesta dada coincideix amb els resultats d’altres estudis sobre el CI 

fets a altres països (67,70,87,89,95–97), on en molts d’ells es constata que els 

riscs i els efectes adversos són dels aspectes menys coneguts pels pacients 

com en estudis; en el nostre entorn només es disposa de l’estudi d’Ordovás et 

al. que també documenta una infraestimació dels riscs. (74) 

 

Els resultats del nostre estudi indiquen que no hi ha una relació clara entre el 

coneixement dels pacients i factors com l’edat del pacient, el sexe o el nivell 
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d’escolarització. A la literatura no està ben establerta la relació entre l’edat amb 

el grau de coneixement dels pacients. Els resultats de les revisions 

sistemàtiques únicament indiquen que hi pot haver relació de l’edat amb el 

coneixement d’alguns dels aspectes de l’AC, per exemple, s’ha documentat en 

una d’elles una associació entre les persones d’edat avançada i un major 

coneixement de la possibilitat de retirada de l’AC(89).  

 

Pel que fa altres característiques més relacionades amb l’AC, els resultats 

indiquen que el coneixement dels pacients és menor en general quan el inici 

del tractament d’estudi és urgent, i quan els pacients tenen una malaltia que 

comporta un risc vital per al pacient. (82,89) Els resultats de l’estudi Euricon 

indiquen que els pares de nounats als que se’ls proposa la participació en un 

AC tenen dos o tres vegades més probabilitats de tenir dificultats amb el procés 

del CI quan el inici del tractament és urgent o quan hi ha un risc vital 

important.(82) Els resultats de la revisió sistemàtica de Thahn Tam indiquen 

que els pacients de més risc tenen major dificultat per a la comprensió 

d’aspectes de l’AC com els possibles beneficis o els riscs. (89) 

 

Malgrat aquest estudi no avalua cap intervenció per millorar els resultats del 

procés del CI en AC, sí es registra alguna informació del procés del CI que 

podria tenir relació amb el grau de coneixement dels pacients. S’ha avaluat la 

relació d’alguns d’aquests aspectes del procés amb el coneixements dels 

aspectes de l’AC avaluats. Els resultats del present estudi suggereixen que el 

coneixement de la majoria d’aspectes de l’AC en el que participen els pacients 

millora amb la lectura del FIP i amb la signatura del CI diferida. Pel que fa al 

primer aspecte, els resultats d’estudis previs no són coincidents. Per una 

banda, hi ha estudis que indiquen que la lectura del FIP millora el coneixement 

dels pacients. (85,88,98,99). No obstant, les revisions sistemàtiques sobre les 

estratègies de millora del CI en els AC no indiquen que el FIP sigui la via de 

millora del CI més important. (100)Pel que fa al segon aspecte, el fet de signar 

el CI en una visita posterior a la visita inicial on el pacient rep l’explicació de 

l’estudi per part de l’equip investigador s’ha associat a una millora del 

coneixement dels pacients. (67,87)   
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7.1.2.3 Percepcions 

 

Els resultats de l’estudi indiquen que, malgrat es documenta limitacions en el 

coneixement objectiu dels pacients en relació a diversos aspectes de l’AC en el 

que participen, el coneixement subjectiu o la percepció que ells tenen del seu 

coneixement és bona: la seva percepció és que tenen una informació suficient 

per a decidir. Aquesta discordança entre el coneixement objectiu i el subjectiu 

dels pacients que participen en AC s’ha observat també en diversos estudis 

(65,90,98,101).  

 

També s’observa que, malgrat hi ha desconeixement d’aspectes rellevants de 

l’AC, els pacients se senten satisfets de la informació rebuda i la manera com 

se’ls ha informat en general. Altres estudis han documentat també aquesta 

satisfacció dels pacients i la seva independència del coneixement objectiu de 

les dades de l’AC. (74,87,90,91)  

 

Gairebé la totalitat dels pacients de l’estudi valoren que la participació en l’AC li 

pot portar algun benefici, essent el benefici personal per la seva salut el més 

esmentat de manera oberta pels pacients. S’ha documentat en altres estudis 

que hi ha una tendència dels pacients que participen en un AC a sobrevalorar 

els possibles beneficis. (67,74) 

 

Les motivacions més importants dels pacients per participar en l’estudi 

coincideixen amb altres estudis realitzats aquí (74) o en altres entorns. (67) 

 

Finalment, en el present estudi no s’ha avaluat, val la pena destacar que hi ha 

estudis que han avaluat quina és la informació que més desitgen tenir els 

pacients per poder de decidir sobre la seva participació en un AC. Un d’ells és 

l’estudi de Kohl et al., publicat l’any 2012 i que es basa en una enquesta a 

pacients inclosos en AC que avaluen, en relació a 11 elements del CI, el seu 

coneixement subjectiu i el seu desig de conèixer; els resultats indiquen, entre 
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altres coses, que els aspectes que menys es coneixen i que al mateix temps 

els pacients tenen més desig de conèixer hi figuren els riscs i els beneficis de 

participar en l’estudi, així com els procediments de l’estudi. Els autors  

recomanen tenir en compte aquests aspectes a l’hora de plantejar millores al 

procés d’obtenció del CI.(95) En la mateixa línia, un estudi publicat per Tait et 

al. l’any 2002 basat en una entrevista a pares de nounats als quals se’ls va 

sol·licitar el CI per participar en un AC, indica que els aspectes considerats pels 

pares més importants per a prendre la decisió de participar o no en l’estudi són 

els beneficis, els riscs i els procediments de l’AC. (102)  

 

7.1.2.4 Enquesta als investigadors  

 

Una de les aportacions més rellevants del present estudi és que els resultats 

de l’entrevista als pacients, juntament a la opinió dels investigadors dels AC en 

els que aquests participen. Els resultats indiquen que els aspectes menys 

coneguts pels pacients són aquells valorats com a menys importants per 

l’investigador a l’hora d’informar als pacients. Així doncs, se suggereix la 

importància de la informació verbal que l’investigador dóna als pacients de  de 

cara als seus coneixements de l’estudi i la seva capacitat per decidir. Hi ha 

diversos estudis que indiquen que la informació que dóna l’investigador, més 

que no pas la informació escrita del FIP, és valorada com a més important pels 

pacients de cara a decidir la seva participació en l’AC. (103) en l’estudi de Joffe 

et al, només un 37% dels pacients creia que el FIP era important per a prendre 

la seva decisió de participar o no en l’AC.(67) Per altra banda, hi ha estudis que 

indiquen que la durada de l’entrevista de l’equip investigador i el pacient 

s’associa a un millor coneixement dels pacients.(83,84,86) 
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7.1.2.5 Consideracions de context sobre dificultats potencials i opcions 

de millora 

 

a) L’equivocació terapèutica (Therapeutic misconception)  

 

Des de la publicació dels primers estudis d’Appelbaum fa 30 anys que van 

identificar l’anomenada equivocació terapèutica (therapeutic misconception) 

entre els participants en AC(64), han anat apareixent diversos estudis que han 

avaluat l’equivocació terapèutica com un dels components importants del CI en 

recerca. (67,104). Se l’ha definit com una dificultat dels pacients en diferenciar 

el que és recerca respecte de la seva assistència clínica habitual, i  la capacitat 

de diferenciar clarament els objectius en les dues circumstàncies: el benefici 

directe pel pacient en l’assistència i un possible benefici per als futurs pacients 

en la recerca(67,105,106).  

 

Recentment Appelbaum et al. han elaborat  un instrument de mesura específic 

per a mesurar l’equivocació terapèutica. Els propis autors indiquen que, malgrat 

diversos estudis han identificat problemes en la comprensió dels pacients 

d’aspectes molt relacionats amb l’equivocació terapèutica com són 

l’aleatorització o l’ús del  placebo (entre ells el present estudi), no es disposava 

ni d’una definició clara de l’equivocació terapèutica, ni d’un instrument de 

mesura específic. (107) En aquest context, el present estudi, que ha 

documentat que un 23% dels pacients inclosos en un AC aleatoritzat no coneix 

que el seu tractament en l’estudi es decideix a l’atzar i gairebé la meitat dels 

pacients participen en un AC controlat amb placebo no reconeix la possibilitat 

de rebre’l, ha estat citat per l’autor.   

 

b) El doble paper del metge i investigador  

 

Un dels aspectes que és motiu de reflexió al voltant del CI en la recerca clínica 

és el fet que l’investigador que proposa participar a un pacient en un AC és 

sovint el mateix metge responsable de la cura o assistència del pacient.  
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Aquest fet pot ocasionar, tant al pacient com al metge, una certa confusió atès 

que els objectius d’una cosa i l’altre poden entrar en certs moments en 

col·lisió.(108–110)  

 

El paper principal del metge en l’assistència és proporcionar el màxim benefici 

possible al pacient. El paper del metge investigador quan participa en un estudi 

de recerca és complir i fer complir el protocol del projecte amb l’objectiu 

principal d’aportar nous coneixements i poder finalment millorar el tractament 

de futurs pacients. Malgrat els protocols d’AC són avaluats pels CEIC, els quals 

tenen la funció de protegir els participants en la recerca i garantir que es manté 

un relació benefici/risc favorable, sempre hi ha molta incertesa ja que la 

participació en un AC suposa participar en un estudi que planteja resoldre una 

pregunta de resposta desconeguda.  

 

Malgrat la incertesa sobre l’eficàcia de les intervencions també és present en 

l’assistència que rep el pacient en la pràctica clínica habitual, en un Ac la   

incertesa de quina de les intervencions que es comparen en un AC és la millor 

forma part de la justificació de l’estudi i està implícita en ell mateix. La dificultat 

en acceptar aquesta incertesa en l’AC, juntament a la dificultat de transmetre-

ho al pacient a l’hora d’informar-lo, i el possible conflicte de ser a la vegada el 

metge del pacient i l’investigador de l’AC en el que participa el pacient, són 

unes de les barreres que tenen els investigadors per incloure pacients en els 

AC segons una revisió sistemàtica publicada per  Ross et al. l’any 2012. (111)  

 

Per altra banda, la incertesa també fa referència al que li pot passar al pacient i 

té implicacions a l’hora de prendre decisions que afecten la seva salut. En 

l’àmbit de l’assistència, els pacients han de decidir sobre intervencions o 

tractaments que se li plantegen valorant aspectes que només l’afecten a ell. 

Per contra, en les decisions que ha de prendre el pacient per valorar la seva 

participació en un projecte de recerca aquest ha de valorar aspectes que van 

més enllà de la seva persona, per exemple, quina és la rellevància de la 

pregunta de l’AC, quin és el grau de incertesa que hi ha, les implicacions per a 
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ell en la seva participació, i quines aportacions per als futurs pacients podrà 

aportar l’estudi.  

 

Finalment, una altra consideració que s’ha plantejat en relació a aquest doble 

paper del metge investigador té a veure amb la capacitat de reclutament de 

pacients en els AC. Hi ha estudis que indiquen que el fet que l’investigador 

sigui el metge que porta habitualment al pacient afavoreix el reclutament o la 

inclusió dels pacients en els AC.(112) 

 

c) Estratègies de millora del consentiment informat: la importància de 
l’investigador  

 

Els autors de la metanàlisi recentment publicada, ja comentada anteriorment,  

sobre el coneixement dels participants en els AC, conclouen en la seva 

publicació que els seus resultats suggereixen que els investigadors haurien de 

fer un esforç per a millorar la completa comprensió de les persones que 

participen en els AC, per tal de facilitar una millor decisió i protegir els seus 

interessos(71). Els resultats del nostre estudi van també en la mateixa direcció 

de potenciar el paper de l’investigador com a actor central en la millora del CI: 

els resultats suggereixen que diversos aspectes que són modificables en certa 

mesura per l’investigador, com, per exemple, afavorir un període de reflexió al 

pacient mitjançant la signatura diferida del CI, impulsar la lectura del FIP pel 

pacient, o la informació verbal que es dóna als pacients, poden tenir un impacte 

en un millor coneixement d’aspectes importants que poden ajudar a poder 

decidir amb més criteri sobre la seva participació en els AC.  

 

Hi ha diverses revisions sistemàtiques sobre les estratègies de millora en el 

procés del CI en els AC, de les quals seguidament en descriurem quatre:  

 

C1. La primera, la de Flory et al., publicada l’any 2004, és una revisió 

sistemàtica d’estudis que avaluaven,  durant el període 1966-2004, estratègies 

per  millorar el grau de coneixement dels pacients que donaven el seu CI per 

participar en recerca.(113). Es van identificar 42 estudis, que avaluaven 



178 

 

diferents estratègies, entre elles la modificació del FIP, la utilització de medis 

audiovisuals, o la millora  de la discussió entre el participant i l’investigador o 

una persona independent. Es van identificar 15 estudis que avaluaven la 

modificació del FIP (reduir la seva extensió, modificar el tipus de lletra, utilitzar 

un llenguatge més comprensible i afegir gràfics), dels quals 6 van documentar 

un augment del coneixement dels pacients, però la seva qualitat era dubtosa. 

Dels 15 estudis que avaluaven estratègies multimèdia, només es va 

documentar una millora en 3 estudis. Cal remarcar que les estratègies que van 

mostrar una major eficàcia en la millora del coneixement van ser les que 

consistien en una major interacció entre l’equip investigador o un educador 

neutral i el pacient (avaluades en 5 estudis en condicions reals, on les 

intervencions eren per exemple, una conversa telefònica amb una infermera de 

30 minuts, o 3 reunions de fins a 40 minuts). També es documenta una millora 

del coneixement en els 5 estudis que avaluen l’estratègia de test/feedback, en 

la qual es confirma amb un test curt si el participant té el coneixement suficient 

de la informació rebuda i es fa un reforç en els aspectes no compresos.  

 

En els estudis no es documenta un efecte de la intervenció avaluada sobre el 

grau de satisfacció del participant o el desig de participar en un projecte de 

recerca. Si es documenta que els pacients amb un menor nivell educatiu tenen 

una major dificultat per assolir un millor coneixement, però no és tant clar 

l’efecte de l’edat ja que en alguns es documenta un pitjor coneixement en els 

pacients de més de 50 anys i en altres no.  

 

Els autors de la revisió fan unes recomanacions dirigides a la millora del CI en 

els AC, essent la més important l’augment del contacte de l’equip investigador, i 

encara millor d’una persona independent de l’equip investigador, amb el 

participant.  

 

Els autors també conclouen que la modificació del FIP no té un gran efecte 

sobre el coneixement, però si suggereixen que hi ha una certa evidència per a 

la reducció de la seva extensió. D’altra banda, també recomanen concentrar els 

esforços de millora en la població de més risc: les persones de major edat, les 
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persones amb una malaltia mental i les que tenen menys formació. 

Precisament aquest darrera població, amb poca formació, s’ha considerat 

especialment vulnerable: el nivell d’alfabetització en salut (health literacy) s’ha 

relacionat no només amb les capacitats de tenir cura d’un mateix, sinó també 

amb el grau de salut de les persones.  

 

C.2 La segona revisió sistemàtica avalua les estratègies de millora del CI en 

recerca precisament en persones amb poc nivell educatiu. Els resultats 

indiquen que hi ha poca evidència al respecte, i que la única recomanació que 

es pot fer deriva d’un únic estudi que indica l’eficàcia d’una estratègia basada 

en avaluar la comprensió del pacient i augmentar el temps i nombre 

d’interaccions (1 versus 3 interaccions) directes d’un membre de l’equip 

investigador amb el participant: es documenta una millora de la comprensió 

que era del 33% dels pacients en la primera interacció amb el pacient i 

augmenta al 90% després de la tercera interacció. (114) 

 

C.3 La tercera és una revisió sistemàtica i metaanàlisi dels AC aleatoritzats que 

avaluen intervencions per a la millora del CI en recerca, publicada per 

Nishimura et a. l’any 2013.(100) S’identifiquen 39 AC sobre 54 intervencions, 

que són principalment estratègies multimèdia, modificació del FIP, extensió de 

l’entrevista de l’equip investigador i el pacient; els resultats que avaluen són el 

coneixement objectiu dels pacients, la satisfacció, la retenció de la informació i 

la inclusió en un AC. Els resultats indiquen que la millora del FIP i l’extensió de 

la discussió de l’investigador amb el pacient milloren de manera significativa el 

coneixement dels pacients; no es documenta cap efecte de les intervencions 

en la satisfacció dels pacients o la inclusió de pacients en un AC. Els autors 

destaquen que hi ha molta heterogeneïtat dels estudis, i que cal estandarditzar 

la metodologia per a fer aquests tipus d’estudi. No s’inclouen pacients amb un 

molt baix nivell educatiu o socialment desfavorits. 

 

C.4 La quarta i darrera revisió sistemàtica és la de Montalvo et al. publicada 

l’any 2014 (94). Es tracta d’una revisió d’estudis, tant descriptius com de 

intervenció, que avaluen la relació del procés d’obtenció del CI amb el grau de 
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coneixement i satisfacció dels pacients publicats entre 2006 i 2013. 

S’identifiquen 27 estudis, la meitat dels quals són AC aleatoritzats, i les 

estratègies són millora del procés o del FIP, eines multimèdia, i estratègies 

d’educació dels pacients.  Els resultats més importants de la revisió són que es 

documenta que els pacients coneixen poc l’aleatorització, el placebo, els riscs i 

es documenta l’equivocació terapèutica; també es documenta que la majoria 

d’estudis utilitzen un instrument específic desenvolupat pels investigadors dels 

estudis, i que no s’avalua la llegibilitat dels FIP o l’alfabetització en salut dels 

pacients. Pel que a les intervencions de millora del CI avaluades, un dels  

resultats de la revisió indiquen que la modificació del FIP pot millorar la 

comprensió dels pacients, però malgrat s’utilitzi un llenguatge més simple, hi ha 

aspectes com l’aleatorització, el placebo o l’emmascarament que segueixen 

essent difícils per als pacients.   

 

En resum, no està clar a dia d’avui quina és la millor estratègia per millorar el 

coneixement dels participants en els AC. Sembla, però, que les estratègies que 

han mostrat més eficàcia són les que impliquen a l’investigador en la línia d’una 

més llarga i complerta interacció amb el possible participant, especialment a 

través d’estratègies que busquin avaluar o confirmar el coneixement dels 

subjectes i completar-lo en cas que es documenti alguna limitació. 

 

d) Consideracions addicionals específiques sobre els fulls d’Informació al 
pacient  

 

Els FIP dels AC inclosos en el present estudi tenen una mitjana de 4 fulls. Els 

resultats de l’estudi indiquen que hi ha una proporció rellevant de pacients que 

no llegeix el FIP i que, tant els pacients com els investigadors, identifiquen 

alguns aspectes a millorar que sobretot fan referència a reduir l’extensió del FIP 

i utilitzar un llenguatge més entenedor per als pacients. (Vegeu apartat 7.3.1.2) 

 

Hi ha dades procedents de diversos estudis descriptius que indiquen que cada 

vegada els FIP són més llargs (115,116) i més complexes, amb ús d’un 

llenguatge excessivament tècnic i una llegibilitat inadequada per a la població 



181 

 

general.(73,79,117). Diversos articles posem de manifest la necessitat de 

millorar els FIP(93,118,119), indicant al mateix temps la importància de la 

interacció de l’investigador i el pacient (110).  

 

7.1.2.6 Fortaleses addicionals de l’estudi  

 

Una de les aportacions principals de l’estudi és l’aportació d’informació sobre el 

procés del CI en els AC en un país on no hi ha massa informació al respecte. 

En la metanàlisi de Than Tam  et al. publicada enguany  i que a avalua el 

coneixement dels pacients en AC, una tercera part dels estudis són fets a 

Europa, i el present estudi és l’únic identificat realitzat a l’estat espanyol.(89)  

 

Per altra banda, l’estudi aporta informació sobre la realitat del CI en els AC en 

un hospital de tercer nivell on es fa molta recerca: el fet que els pacients 

entrevistats participin en 40 AC diferents és una aportació rellevant en el camp 

de la recerca del CI en recerca atès que la majoria d’estudis fan referència a 

una àrea mèdica concreta (la Oncologia la més freqüent) o bé es refereix als 

participants d’un únic AC. El present estudi és el segon estudi amb un major 

número d’AC en la metanàlisi citada, essent el primer un estudi realitzat als 

EEUU amb 156 pacients entrevistats que participaven en 50 AC. El fet de tenir 

un elevat número d’AC, amb diferents fases, fa que la mostra de pacients de 

l’estudi tingui una elevada representativitat de la població de pacients que 

participen en recerca en un hospital universitari de tercer nivell al nostre país.  

 

Una aportació també rellevant de l’estudi és el fet que en el mateix projecte 

s’avalua les persones que participen en un AC, i els investigadors d’aquests 

AC. Això permet fer una anàlisi agregada de les dues poblacions en un mateix 

entorn i moment, i explorar algunes consideracions com són la importància de 

la explicació verbal que fan els investigadors als pacients, o les percepcions 

que tenen els investigadors del procés del CI en si i de les actituds dels 

pacients que participen. Aquesta consideració dels dos actors al mateix temps 

és poc habitual en els estudis que han avaluat el CI en els AC.  
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Finalment un aspecte rellevant en la metodologia del present estudi és el fet de 

poder fer una entrevista personal basada en un qüestionari que inclou 

preguntes obertes. Aquesta de maner d’obtenir la informació de l’estudi és 

adequada per avaluar en més profunditat aspectes personals complexes com 

són les motivacions per participar en un AC, la valoració de possibles beneficis 

o inconvenients per participar en l’estudi, i la descripció de les preguntes que 

fan els pacients als investigadors.  Un aspecte rellevant també relacionat amb 

l’entrevista és que les persones encarregades de fer les entrevistes als 

pacients són persones independents de l’equip investigador dels AC. Aquesta 

és una qualitat que es considera rellevant i pertinent i que en molts dels estudis 

publicats sobre el CI i el grau de coneixement dels pacients o no s’especifica o 

bé els avaluadors pertanyen a l’equip investigador de l’AC. (70) 

 

7.1.3 Limitacions de l’estudi 

 

Les limitacions de l’estudi deriven algunes de la pròpia metodologia o disseny  

de l’estudi, i d’altres són derivades d’aspectes que es poden considerar ja 

resultats de l’estudi. Algunes de les limitacions identificades podrien introduir 

biaixos que podrien interferir en la validesa interna dels resultats de l’estudi; 

altres podrien interferir en la validesa externa de l’estudi pel risc de disminuir  la   

representativitat de la mostra de pacients finalment estudiada.  

 

7.1.3.1 Elevat nombre de pacients exclosos 

 

Una limitació important de l’estudi és l’elevada proporció de pacients que, 

havent estat identificats com a pacients que compleixen els criteris d’elegibilitat 

de l’estudi i eren tributaris de ser entrevistats (pacients potencials), no varen 

poder ser entrevistats i varen ser exclosos per diversos motius.  

 

Tal com consta en la figura X, el flux de pacients amb els diversos motius 

d’exclusió, els més important en termes quantitatius són la no participació del 
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servei d’Oncologia Mèdica en l’estudi, seguit de la impossibilitat de contactar al 

pacient en els 3 mesos posteriors a la seva inclusió en l’AC.  

 

Aquesta elevada proporció de pacients exclosos podria ser una limitació de 

cara a la valides interna de l’estudi i també a la validesa externa. Malgrat tot, tal 

i com consta en la Taula X, hi ha característiques de la població que s’han 

considerat rellevants i que s’han presentat en un percentatge similar de 

pacients en la població de pacients entrevistats i de pacients exclosos. Cal 

considerar també que hi ha determinades poblacions on ha estat més difícil 

obtenir l’acord de l’investigador principal per poder fer les entrevistes als 

pacients (la població pediàtrica i la població de major gravetat ingressada en la 

Unitat de Cures Intensives).   

 

El fet que l’estudi no inclogui pacients amb malalties oncològiques és per si 

mateix una limitació. No obstant, la població oncològica té algunes 

consideracions especials, i possiblement per aquest motiu, és una de les 

poblacions on més s’ha treballat i avaluat el CI en els AC, generalment i a 

diferència del present estudi, en el context d’un AC concret.   

 

7.1.3.2 Estudi unicèntric 

 

Un possible limitació en la validesa externa dels resultats de l’estudi és el fet 

que l’estudi és fa en un únic centre hospitalari. No obstant, es considera que la 

població de l’estudi si pot ser representativa de la població de pacients que 

participen en AC en un hospital universitari ja que els pacients entrevistats 

participen en 40 AC diferents, i l’HUVH és un dels hospitals de referència de 

l’Institut Català de la Salut (ICS) i on es fa un major nombre d’AC en el nostre 

entorn.  
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7.1.3.3 Aspectes relacionats amb la metodologia de l’estudi: ús de 

qüestionaris no validats i entrevista a pacients  

 

El treball de camp de l’estudi es basa en una entrevista personal als pacients 

inclosos en un AC i una enquesta anònima als seus investigadors.  

 

En primer lloc, cal considerar que en el moment de fer l’estudi, no es disposava 

d’un instrument validat en el nostre entorn per a l’avaluació del coneixement en 

el procés d’obtenció del CI en els AC. El qüestionari en el que es basa 

l’entrevista dels pacients es va elaborar de manera expressa per al present 

estudi per part de l’equip investigador, amb l’objectiu d’explorar diversos 

aspectes del procés d’obtenció del CI, entre ells el coneixement.  

 

Atès el caràcter eminentment exploratori de l’estudi, juntament al fet que hi 

havia poca informació al respecte en el nostre entorn, es va considerar vàlid fer 

una entrevista personal amb un qüestionari estructurat i consensuat. Per reduir 

el impacte de la limitació abans esmentada i conscients del fet que en aquest 

tipus d’estudis és tant important el desenvolupament de la eina utilitzada per a 

obtenir la informació com la obtenció de les dades, es va dissenyar i 

implementar el qüestionari seguint procediments inclosos en diverses 

publicacions o recomanacions al respecte. (120–122)  Com a garantia 

addicional es va elaborar el qüestionari amb implicació de personal expert en 

fer entrevistes, evitant frases llargues i negatives, amb preguntes tancades i 

obertes, amb una fase pilot en l’aplicació del qüestionari i amb un manual 

d’instruccions per a l’entrevistador. 

 

En segon lloc, cal tenir present que l’estudi es basa en l’opinió o percepció del 

pacient sobre alguns dels aspectes relacionats amb el procés d’obtenció del 

consentiment i poden estar sotmeses a possibles biaixos. Malgrat no s’ha 

procedit a la confirmació d’aspectes objectivables del procés d’obtenció del 

consentiment, com podria ser la signatura, atès que aquest no era l’objectiu 

principal de l’estudi, sí s’ha contrastat la informació de l’entrevista al pacient 

amb informació dels protocols dels AC i els seus FIP. A més, cal tenir en 
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compte que la valoració del grau de coneixement i les percepcions del pacient 

feien imprescindible l’entrevista personal com a font d’informació de l’estudi.  

 

7.1.3.4 Altres aspectes relacionats amb la metodologia de l’estudi: 

identificació dels pacients i la pròpia intervenció de l’estudi. 

 

Segons la metodologia prevista en l’estudi, la identificació dels pacients de 

l’estudi es fa principalment a partir de la llista de dispensació de la medicació 

d’AC pel Servei de Farmàcia. Aquest fet pot excloure els pacients que 

participen en un AC on hi ha un grup tractat sense medicació, o els pacients 

que malgrat haver estat inclosos en un AC, no han passat la fase de screening 

i per tant no han arribat a rebre medicació. Al mateix temps s’ha detectat que hi 

ha pacients inclosos en AC, en els quals, a causa d’un circuït intern de la 

medicació d’estudi acordat prèviament entre l’investigador principal i el servei 

de Farmàcia, pot haver-hi un retard de la notificació de la seva inclusió per part 

de l’investigador al Servei de Farmàcia, i per tant, un retard en l’aparició 

d’aquests pacients en la llista final de dispensació. Aquests pacients s’haurien 

identificat a partir de la llista que té l’investigador dels pacients inclosos en l’AC 

(Vegeu apartat 5.8.1)  

 
 
Per altra banda, la presentació de la realització de l’estudi als IP dels AC també 

es pot considerar una font possible de biaix, ja que podria modificar la seva 

actuació en relació a la informació donada als pacients inclosos en els seus 

AC. Malgrat tot, aquesta limitació és intrínseca e inevitable ja que s’ha valorat 

imprescindible per a la factibilitat de l’estudi i per tal de no interferir en la relació 

metge-pacient. En tot cas, pensem que aquest biaix tendiria a millorar la 

informació que rep el pacient. 

 

Per últim, una consideració rellevant sense ser una limitació pròpiament del  

present estudi, és el fet que la impossibilitat d’identificar tots els pacients als 

quals s’ha proposat la participació en un AC implica que no podem avaluar el 

procés d’obtenció del CI, el grau de coneixement i les percepcions d’aquells 
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pacients als quals se’ls ha proposat participar en l’AC però no han volgut fer-

ho. Aquesta avaluació no era l’objectiu del present estudi però podria ser 

l’objectiu d’un altre estudi que avalués les motivacions que van portar a rebutjar 

la participació en un AC. Es una manera possible i interessant de poder 

analitzar a quines coses li donen importància els pacients a l’hora de prendre la 

decisió de participar o no en un AC quan se’ls hi proposa.  

 

7.1.3.5 Interval entre inclusió del pacient en l’assaig clínic i l’entrevista  

 

La metodologia prevista de l’estudi preveu la inclusió de pacients durant el 

període de 3 mesos des de la seva inclusió en l’AC. Es tracta d’un període 

ampli i llarg que, a priori, podria ser que com més llarg fos, més possibilitats 

que la memòria pugui jugar un paper en les respostes dels pacients a 

l’entrevista. No obstant, atès que es preveia un elevat nombre d’AC diferents 

(cada un amb el seu calendari de visites) i una certa dificultat en poder 

localitzar els pacients coincidint en una visita seva a l’hospital, es va definir un 

període llarg que facilités les possibilitats de fer l’entrevista.  

 

Els resultats d’una metanàlisi recent sobre el coneixement dels pacients que 

participen en un AC sobre el CI indiquen que aquests intervals entre la inclusió 

a l’AC i l’entrevista o mesura del coneixement són molt variables en els 

diferents estudis (essent entre una avaluació immediata després de la 

intervenció d’estudi a períodes de fins a 4-5 anys), i que la durada d’aquest 

interval no té una influència en el coneixement dels aspectes avaluats, excepte 

per a dos: la capacitat d’enumeració com a mínim d’un risc de l’AC i la 

confidencialitat de les dades.(89) En la mateixa línia, els resultats d’un estudi 

que avalua el coneixement sobre diversos aspectes de l’AC dels pares de nens 

amb càncer que participen en diversos AC indiquen que els resultats de la 

comprensió són similars en l’entrevista feta als 1 i als 6 mesos de la inclusió del 

pacient en l’AC. (85)  
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En el present estudi, s’observa que la distribució de l‘interval de temps entre la 

inclusió del pacient en l’AC sembla que segueix una distribució bimodal. Les 

dades del coneixement dels pacients de la major part dels aspectes de l’AC 

indiquen que no hi ha diferències significatives segons aquest interval és més o 

menys llarg de 45 dies (Vegeu apartat 6.2.3.) 

 

7.1.3.6 Falta d’informació d’alguns paràmetres rellevants per valorar 

factors associats al grau de coneixement 

  

• Informació dels pacients:  

La informació que es recull dels pacients exclosos no és exhaustiva, limitant 

així les possibilitat de valorar de forma adequada la representativitat de la 

població d’estudi o la validesa externa dels resultats de l’estudi. No obstant, 

atès que si es coneix l’AC en el que participa el pacient exclòs, si s’ha pogut 

com a valoració indirecta, fer l’anàlisi comparativa de la població 

entrevistada respecte la població identificada (pacients potencials) en base 

a les característiques de l’AC en el que participava, no documentant-se una 

diferència rellevant.  

 

Es recullen sempre les dades del pacient (factors associats sempre del 

pacient com l’edat, sexe i nivell educatiu), però en el disseny de l’estudi es 

va considerar necessari que l’entrevista es pogués fer al pacient i/o al 

familiar o persona que signa el CI. Per tant, el coneixement que avaluem 

serà de la persona que respon l’entrevista (pacient /familiar) i  hi ha la 

possibilitat que en una proporció de pacients l’avaluació de la variabilitat del 

coneixement i dels possibles factors associats es faci amb dades que no es 

corresponen a la mateixa persona. No obstant, aquesta circumstància 

només es dóna en menys del 8% dels casos, on l’entrevista es fa al familiar 

sol sense cap participació del pacient.  

 

• Informació dels FIP:  
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No s’avalua cap índex de llegibilitat del FIP, aspecte que si s’ha utilitzat en 

altres estudis per valorar la possible influència en el coneixement dels 

pacients o les percepcions sobre el FIP. No obstant, sí es recullen algunes 

característiques formals dels FIP (número de pàgines, estructura del 

contingut) com de contingut (la  informació que hi consta com per exemple 

el placebo o l’aleatorització) que permeten fer una valoració força complerta 

en comparació a altres estudis que no analitzen els FIP dels AC. (94) 

 

• Informació de l’investigador: El fet que l’enquesta dels investigadors és 

anònima no ha permès relacionar de manera individualitzada les respostes 

de l’IP amb els resultats de les entrevistes dels seus pacients en l’AC. En la 

fase de disseny del projecte es va prioritzat la importància del caràcter 

anònim de l’enquesta de cara a tenir una major validesa dels resultats a 

costa de reduir les possibilitats d’anàlisi de possibles associacions entre els 

resultats de l’entrevista dels pacients i l’enquesta de l’investigador de 

manera individualitzada. No obstant, els resultats agregats de l’enquesta si 

ens permeten suggerir una possible associació entre el grau de 

coneixement dels pacients i la importància relativa dels elements valorats 

pels investigadors a l’hora d’informar als pacients. Aquesta associació 

hauria de ser valorada en futurs estudis que tinguessin un objectiu més 

específic en aquest sentit.  

 

7.1.3.7 Interval de temps entre el treball de camp de recerca i la 

publicació dels resultats i presentació de la tesi.  

 

El llarg període de temps entre la realització del treball de camp del projecte de 

recerca i, en primer lloc la seva publicació en una revista especialitzada en AC 

l’any 2010 (Vegeu Annex 1), i la finalització de la tesi l’any 2015, són una 

limitació. No obstant, hi ha dades que suggereixen que els resultats són vigents 

a dia d’avui: els resultats i conclusions d’una revisió sistemàtica de 103 estudis, 

que avalua el coneixement del CI en pacients inclosos en AC al llarg de les 3 

últimes  dècades (un d’ells el present projecte)  són coincidents amb els nostres 
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resultats i indiquen que els resultats no varien al llarg dels 30 anys del període 

d’estudi. (89) 

 

D’altra banda, malgrat la recerca sobre el CI en la recerca clínica s’ha 

incrementat en la darrera dècada, segueix essent un tema central i no tancat 

en el camp de la bioètica. Els aspectes del CI han estat objecte de 

modificacions recents en documents de referència tant en el camp de la 

bioètica (com la darrera revisió de la Declaració de Hèlsinki de 2013), com de la 

legislació dels AC amb medicaments (el nou Reglament Europeu d’AC de 

2014). Igualment, el CI en els AC ha estat tractat en trobades d’organitzacions 

com l’European Forum of Good Clinical Practice (EFGCP)(115), i concretament  

en la reunió que va tenir lloc a Barcelona l’any  2012, els resultats del present 

projecte van ser presentats i van servir com a element de reflexió al respecte. 

(123) 

 

A nivell de publicacions, tant en revistes mèdiques generalistes com de revistes 

especialitzades en ètica, la reflexió sobre la validesa del CI i seva relació amb 

el grau de coneixement dels participants sobre els projectes de recerca en els 

que participen, es manté viu al llarg dels anys i segueix essent un debat vigent i 

generador de noves possibilitats de recerca en el camp del CI, entre elles la 

possibilitat d’un CI adaptat al risc de la recerca plantejada. (124,125) 

 

7.1.4 Implicacions pràctiques per als CEIC 

 

Els CEIC tenen, entre les seves responsabilitats, avaluar el procés d’obtenció 

del CI descrit en el protocol de l’AC, avaluar la informació escrita per als 

pacients (FIP), i fer el seguiment dels AC que estan en curs fins al moment de 

rebre el seu informe final.  

 

Hi ha dades procedents d’estudis publicats per diversos CEIC, tant del nostre 

país(126) com d’altres països europeus(127), que indiquen que en l’activitat 

d’avaluació inicial dels projectes de recerca avaluats, tant la informació escrita 
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com el procediment d’obtenció del CI, han estat i són motius molt freqüents de 

sol·licitud d’aclariments.   

 

El seguiment que fan els CEIC dels AC en curs es basa sobretot en l’avaluació 

de les esmenes dels protocols, cada vegada més freqüents, la revisió de la 

informació de seguretat (reaccions adverses greus e inesperades, informació 

de seguretat ad-hoc), els informes de seguiment anuals, les aturades 

prematures, les resolucions dels comitès de monitorització de seguretat dels 

AC, o les desviacions de protocols, o les publicacions, entre altres.(128,129)  

 

La tasca dels CEIC en relació al CI està molt centrada en els aspectes del FIP, 

i poc en els aspectes del procés d’obtenció en si. Igualment, el CEIC també se 

centra molt en l’avaluació inicial dels projectes, però per diversos motius té 

dificultats per a complir amb les responsabilitats de seguiment posterior que les 

lleis li atorguen. Els resultats d’aquest estudi són un bon argument per 

replantejar als CEIC la necessitat de millora d’un tema tant central com és el CI 

en la recerca.  

 

Els CEIC també poden contribuir d’alguna manera a que millori la realitat que 

es constata del CI en el present estudi. Per una banda, el CEIC té la 

responsabilitat d’avaluar els equips investigadors, i per tant, de ser exigents a 

l’hora de requerir certs coneixements i habilitats als investigadors que fan AC. 

Per altra banda, els CEIC també poden contribuir en la formació i reflexió de la 

ètica en la recerca, tant dirigida als investigadors dels centres com als pacients 

i població general: la  millora de la seva alfabetització en salut és un pas per 

estar més preparats per participar en les decisions que afecten a la seva salut. 

En aquest sentit, és important el fet que el nou Reglament Europeu d’AC 

estimula més encara la incorporació dels pacients com a membres dels 

CEIC.(130)   
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7.1.5 Línies de recerca futures 

 

Els requisits per poder dir que el CI és vàlid fan referència a aspectes de la 

competència, el coneixement i la voluntarietat. Els estudis de recerca sobre el 

CI s’han centrat principalment en els aspectes de la comprensió de la 

informació sota la premissa que un millor coneixement fa més vàlid el procés 

d’obtenció del CI. A dia d’avui no hi ha consens clar sobre quina és la millor 

manera de millorar la validesa del CI. Són diverses les limitacions dels estudis 

que han fet difícil la seva anàlisi conjunta. Per una banda, no disposar durant 

molt de temps d’instruments validats de mesura, que implica que en molts 

estudis s’han utilitzat instruments creats de manera específica pels autors de 

l’estudi concret que fan difícil l’estandardització i comparació de resultats. Per 

altra banda, el fet que molts dels estudis realitzats feien referència a un AC en 

concret, i per tant amb poca capacitat de ser representatiu o de poder 

generalitzar els seus resultats.   

 

No disposar d’instruments validats per a poder avaluar la qualitat del procés 

d’obtenció del CI, ni tampoc avaluar les intervencions que puguin millorar-lo, és 

una limitació rellevant. En els darrers anys han sorgit nous instruments de 

mesura que caldria que fossin validats en diferents entorns. La recerca sobre el 

mètode d’estudi del CI és un pas previ necessari amb l’objectiu d’estandarditzar 

els instruments de mesura i poder comparar els resultats de les estratègies que 

es considerin més eficaces per millorar el procés del CI en els AC. La validació 

dels instruments en diferents llengües també permet avaluar les estratègies de 

millora en diferents entorns culturals que també poden tenir la seva influència 

en els resultats.  

 

Per altra banda, atès que no hi ha prou evidència a dia d’avui sobre quina és 

l’estratègia més adient per a millorar la validesa i els resultats del CI en els AC, 

caldria continuar la recerca amb estudis d’intervenció que avaluessin 

modificacions del procés d’obtenció del CI centrades en l’investigador de 

l’estudi. Els resultats del present estudi, que suggereixen la importància de la 

informació verbal que dóna l’investigador en el coneixement dels pacients, són 
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congruents amb els resultats d’altres estudis i revisions sistemàtiques i 

metanàlisis que indiquen que una de les estratègies més eficaces és la millora 

de la interacció de l’investigador i el pacient. Una possible línia de recerca que 

s’ha suggerit és l’avaluació d’estratègies combinades que incloguin aspectes 

del FIP i també de la interacció investigador i pacient.  

 

Una de les realitats en el CI en els AC és que, malgrat la legislació i 

recomanacions parlen de “informació rellevant” per al pacient, no hi ha consens 

sobre quins aspectes  són els més rellevants. De fet, les diverses llistes dels 

aspectes que cal informar de l’AC que consten en les diferents regulacions no 

ajuden a discriminar a quina informació es dóna més rellevància, i s’acaba 

donant tota la informació al pacient, que és qui menys coneixements té per a 

poder discriminar.  Valdria la pena aprofundir en quins aspectes són rellevants 

per a prendre la decisió de participar o no en un AC, explorant tant les 

persones que accepten entrar en un AC com els que declinen la invitació.  Més 

enllà de la recerca sobre quins aspectes dels AC són els que els pacients volen 

conèixer per tal de prendre les seves decisions, l’estudi dels motius pels quals 

els pacients decideixen participar o no participar en un AC són també 

interessants ja que orienten sobre quins aspectes de la informació els són 

rellevants en la presa de la decisió.  

 

La nova legislació dels AC a Europa ha introduït modificacions dels requisits de 

tramitació, gestió de la medicació en investigació o de la monitorització de l‘AC 

adaptada al risc de l’AC. També ha introduït modificacions en relació al CI, 

sobretot en relació a algun tipus de disseny específic com els AC en clústers, 

però sense cap consideració al risc de l’AC.(58). Atès que la realitat del CI en 

els AC dóna mostres de ser un procés no suficientment vàlid, seria convenient 

explorar noves estratègies d’abordar la obtenció del CI en recerca, més 

ajustades al risc que representa per als pacients la participació en l’AC 

respecte el risc de la pràctica clínica habitual. En el context, l’any 2013 va sorgir 

una controvèrsia, molt present encara ara en diverses revistes mèdiques, al 

voltant de l’AC SUPPORT, un AC aleatoritzat que avaluava quin era el grau de 

saturació d’oxigen més adequat en nounats prematurs; el motiu del debat va 



193 

 

ser al voltant de quina informació sobre els riscs de cada una de les estratègies 

comparades calia fer constar en el FIP ja que les dues intervencions es feien 

de manera habitual en la pràctica clínica i cada una d’elles tenia els seus propis 

riscs.(131–133) Seria d’interès avaluar la opinió dels diversos actors implicats 

en la obtenció del CI en els AC (pacients/representants legals, investigadors, i 

avaluadors) sobre quins són els riscs de caldria explicar als pacients, tenien en 

compte la diferència dels riscs en l’AC respecte els riscs en la pràctica clínica 

habitual.  

 

7.1.6 Una reflexió personal. Període 2007-2014 

 

Aquesta tesi es basa en un treball de camp realitzat a l’HUVH els anys 2001-

2002 en el context de l’activitat d’avaluació de la recerca al CEIC que es fa al 

Servei de Farmacologia Clínica. La presentació de la tesi a l’any 2015 és 

tardana i motiu de reflexió tant professional com personal. Però des del punt de 

vista acadèmic la presentació de la tesi té l’objectiu de demostrar una capacitat 

de realitzar una recerca ben feta. I en aquest sentit, el temps transcorregut 

permet, en aquest camp concret de recerca, una millor valoració i amb més 

perspectiva.  

 

Per altra banda, la meva activitat laboral al llarg d’aquest període de temps des 

de 2002 al 2015 ha estat marcada per la realització prèvia d’aquest treball. Es 

total la congruència de la tesi i el seu tema amb la meva tasca de suport al 

CEIC, als investigadors que volen fer recerca, i amb altres activitats 

relacionades amb la recerca clínica i la ètica. Algunes de les activitats 

relacionades amb el CI en els AC que he portat a terme o en les que he 

participat durant aquest període, i que m’han permès enriquir la meva visió de 

la recerca en aquest camp, inclouen les següents: 

 

• Participació en el Grup d’AC de la Sociedad Española de Farmacologia 

Clínica (SEFC) que va elaborar els models del FIP del Centre 

Coordinador de CEIC, actualment disponibles encara ara en la pàgina 

web de l’AEMPS.(134) 
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• Participació en el Grup de Consentiment Informat de la SEFC que està 

actualment elaborant un nou model de FIP i un chek-list que ha d’ajudar 

a la tasca avaluadora dels CEIC. 

 

• Activitats docents diverses sobre recerca, ètica en la recerca i CI a 

l’Hospital Universitari de Bellvitge, Universitat de Barcelona, Institut 

Català d’Oncologia, i ESAME, entre altres.  

 

• Sessió General a l’Hospital Universitari de Bellvitge sobre el CI. 

 

• Participació en el Butlletí del Comitè de Bioètica de Catalunya amb 

l’article “Què podem millorar del consentiment informat en els assaigs 

clínics”. 2012. (135) 

 

• Publicació del capítol “El consentimiento informado en los ensayos 

clínicos” en el llibre Luces y Sombras en la investigación Clínica. Ed 

Triascastela. 2013(136) 

 

• Ponència “Current practice of information for patients in Spain: Why do 

we need to reconsider the present informed consent process?” a la 

Jornada de l’European Forum of Good Clinical Practice (EFGCP). 

Barcelona, 2012(123)  

 

• Participació en l’Aula de Pacients de l’ELA de l’Hospital Universitari de 

Bellvitge en una sessió dirigida a explicar als pacients els AC a l’Hospital 

Universitari de Bellvitge, i disponible a la pàgina web i blog de l’Aula ELA 

Bellvitge pacients.  

 

• Participació en el butlletí de l’ICB digital de la SEFC dirigit als membres 

de CEIC: participació en la secció de revisió bibliogràfica en el passat,  i 

actualment en la nova etapa del butlletí, membre del Comitè editorial i 
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autora de l’article “Papel del representante de los pacientes en los 

Comités de Ética de Investigación” sobre la participació dels pacients 

com a membres del CEIC.(130)  

 

La redacció de la tesi a l’any 2002 no hagués estat la mateixa de ben segur.  
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8. CONCLUSIONS 

 

Les conclusions del present estudi sobre el CI en els AC en un entorn 

d’Hospital Universitari de tercer nivell a Catalunya són les següents: 

 

Objectiu 1 

 

1. Hi ha una proporció de pacients no menyspreable que no és conscient 

de la seva participació en un assaig clínic 

 

2. Els resultats suggereixen que en el procés d’obtenció del consentiment 

informat en assaigs clínics es compleix adequadament amb el requisit 

legal de la signatura del consentiment informat, però de manera 

subòptima amb les recomanacions ètiques i requisits legals de com ha 

de ser el procés d’obtenció del consentiment informat per tal que sigui 

vàlid.  

 

3. Pel que fa al procés d’obtenció del consentiment informat, es documenta 

que la majoria de pacients signa el consentiment informat en la mateixa 

visita en la que l’informen i se li ofereix la possibilitat de participar en un 

assaig clínic, i més d’una tercera part signa el consentiment informat 

sense haver llegit el full d’informació al pacient.  

 

4. Gairebé sempre una persona de l’equip investigador dóna un explicació 

verbal als pacients, essent un metge en la majoria dels casos.  

 

5. Un de cada quatre pacients no fa cap pregunta a la persona que 

l’informa abans de signar el document de consentiment informat. Els 

pacients que sí fan preguntes les fan principalment sobre els riscs i els 

efectes adversos dels medicaments avaluats.  
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Objectiu 2 

 

6. Es documenta un desconeixement d’aspectes importants de l’assaig 

clínic en una proporció rellevant de pacients, així com una variabilitat del 

coneixement dels diferents aspectes de l’assaig clínic avaluats.  

 

7. Els aspectes menys coneguts pels pacients són l’existència d’una 

assegurança de l’estudi, els aspectes metodològics i la possibilitat 

d’efectes adversos dels medicaments avaluats.   

 

8. Només un de cada quatre pacients que participa en un assaig clínic 

aleatoritzat sap que el seu tractament ve determinat per l’atzar. Només 

la meitat dels pacients que participen en un assaig clínic controlat amb 

placebo sap que hi ha la possibilitat de rebre un placebo.  

 

9. Menys de la meitat dels pacients reconeix la possibilitat d’efectes 

adversos dels medicaments avaluats en l’assaig clínic. La majora de 

pacients perceben que els efectes adversos són poc freqüents i de poca 

gravetat.  
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Objectiu 3  

 

10. Els pacients estan majoritàriament satisfets amb la informació rebuda, 

l’escrita i sobretot la verbal, i perceben tenir suficient informació per 

decidir. Es documenta molt poca capacitat d’identificar aspectes 

millorables tant del full d’informació escrita com del procés global 

d’obtenció del consentiment informat. 

 

11. Gairebé tot els pacients tenen la sensació que la participació en l’assaig 

clínic els pot aportar algun benefici, essent el benefici personal el més 

identificat. La meitat dels pacients reconeix que pot haver algun 

inconvenient pel fet de participar en l’assaig clínic, essent els més 

identificats els efectes adversos dels medicaments i el fet de tenir moltes 

visites.  

 

12. Els motius per participar en l’assaig clínic més freqüentment descrits 

pels pacients és la millora de la seva malaltia, mentre que segons 

l’investigador és la confiança en el metge. 
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Objectiu 4 

 

13.  Els aspectes valorats com a més importants per l’investigador a l’hora 

de donar al pacient la informació verbal són els beneficis, l’objectiu de 

l’estudi i les alternatives de tractament; els menys valorats són les 

compensacions econòmiques, l’assegurança, i l’aleatorització i el 

placebo.  

 

14. Els resultats de l’estudi suggereixen un impacte de la informació verbal 

que dóna l’equip investigador al pacient en el coneixement sobre l’estudi 

en  el que participen: els aspectes valorats com a poc importants pels 

investigadors són aspectes poc coneguts pels pacients.  

 

15. La valoració que fa l’investigador dels trets del full d’informació al pacient 

és en general almenys acceptable, essent l’extensió l’aspecte menys 

ben valorat i l’ objectivitat l’aspecte més ben valorat. Els aspectes més 

freqüents identificats com a possibles millores són un llenguatge més 

entenedor i un document menys extens.  
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Objectiu 5 

 

16. Els resultats suggereixen que el  coneixement del pacients és menor 

quan el inici del tractament d’estudi és urgent i quan els pacients tenen 

un risc vital.  

 

17. Els resultats suggereixen que modificar algun aspecte del procés 

d’obtenció del consentiment informat com és la signatura diferida del 

consentiment informat o la lectura del full d’informació al pacient podria 

afavorir la millora del coneixement dels pacients.  
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