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La Inteligencia Artificial (IA) debe desarrollarse a través de estudios clinicos que demuestren su beneficio,

seguridad y fiabilidad en cumplimiento de un marco éticos y juridico

Hold your finger on
the crown.

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

RESULTS

We recruited 419,297 participants over 8 months. Over a median of 117 days of
ORIGINAL ARTICLE monitoring, 2161 participants (0.52%) received notifications of irregular pulse. Among
the 450 participants who returned ECG patches containing data that could be analyzed
La rge_scale Assessment of a Smartwatch — which had been applied, on average, 13 days after notification — atrial fibrillation
. . oy . . was present in 34% (97.5% confidence interval [CI], 29 to 39) overall and in 35%
to Idﬁ‘.ﬂtlﬁ/ Atrial Fibrillation (97.5% CI, 27 to 43) of participants G5 years of age or older. Among participants who
Marco V. Perez, M.D., Kenneth W. Mahaffey, M.D., Haley Hedlin, Ph.D., were notified of an irregular pulse, the positive predictive value was 0.84 (95% CI, 0.76
John S. Rumsfeld, M.D., Ph.D., Ariadna Garcia, M.S., Todd Ferris, M.D., to 0.92) for observing atrial fibrillation on the ECG simultaneously with a subsequent
‘%’idh?a Bam“"“brama”ia”j M.S., Andrea M. Russo, M.D., Amol Rajmane, M.D,, irregular pulse notification and 0.71 (97.5% CI, 0.69 to 0.74) for observing atrial fibril-

Lauren Cheung, M.D., Grace Hung, M.5., Justin Lee, M.P.H., Peter Kowey, M.D., . . . .
Nisha Talati, M.B.A., Divya Nag, Santosh E. Gummidipundi, M.S., lation on the ECG simultaneously with a subsequent irregular tachogram. Of 1376
Alexis Beatty, M.D., M.A.S., Mellanie True Hills, B.S., Sumbul Desai, M.D., notified participants who returned a 90-day survey, 57% contacted health care pro-
Christopher B. Granger, M.D., Manisha Desai, Ph.D., and viders outside the study. There were no reports of serious app-related adverse events.

Mintu P. Turakhia, M.D., M.A.S., for the Apple Heart Study Investigators™*
CONCLUSIONS

ABSTRACT The probability of receiving an irregular pulse notification was low. Among partici-
pants who received notification of an irregular pulse, 34% had atrial fibrillation on

BACKGROUND

Optical sensors on wearable devices can detect irregular pulses. The ability of a smart- subsequent ECG patch readings and 84% of notifications were concordant with atrial
watch application (app) to identify atrial fibrillation during typical use is unknown. fibrillation. This siteless (no on-site visits were required for the participants), prag-
METHODS matic study design provides a foundation for large-scale pragmatic studies in which
Participants without atrial fibrillation (as reported by the participants themselves) outcomes or adherence can be reliably assessed with user-owned devices. (Funded by
used a smartphone (Apple iPhone) app to consent to monitoring. If a smartwatch- Apple; Apple Heart Study ClinicalTrials.gov number, NCT03335800.)

based irregular pulse notification algorithm identified possible atrial fibrillation, a

telemedicine visit was initiated and an electrocardiography (ECG) patch was mailed

to the participant, to be worn for up to 7 days. Surveys were administered 90 days , STYDY DESIGN AND OVERSIGHT

after notification of the irregular pulse and at the end of the study. The main objectiyes CONTROL ETICO Details of the stud}; have been described previ-
were to estimate the proportion of notified participants with atrial fibrillation shown

13 . . . )
on an ECG patch and the positive predictive value of irregular pulse intervals with a ously. ThlS. was 4 pl‘DSp{.?CI:WE, single-group,
targeted confidence interval width of 0.10. open-label, siteless, pragmatic study. The research

protocol was approved by the institutional review

Ty - ey board at Stanford University and by a central in-
Apple Watch detecta fibrilacion auricular con una precision de 84%  ;tycional review board mtﬁvamfy




EVALUACION DE UN ESTUDIO CON IA. ¢ QUE REVISA UN CEl en un proyecto?

Cualificacion de Investigadores/Pertinencia/confidencialidad, balance de riesgo beneficio

Aspectos metodoladgicos, éticos y legales

EVALUACION DE ASPECTOS METODOLOGICOS: Para que un estudio pueda obtener CONCLUSIONES adecuadas debe estar
metodolégicamente bien disefiado

n
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Etica y gobernanza de la inteligencia artificial en el &mbito de la salud:

orientaciones de la OMS: Resumen Directrices éticas para una IA fiable (grupo
expertos UE).

= PRECISOS, FIABLES Y REPRODUCIBLES

* Principio de autonomia: capacitar a los seres humanos para tomar
decisiones informadas.

= Principio de bienestar: ser RESISTENTES Y SEGUROS.

= Privacidad y gobernanza de datos

= Principio de justicia: INCLUSIVIDAD a través del uso y acceso equitativos,

= |nteligibilidad, TRANSPARENCIA,

= Responsabilidad, capacidad de respuesta y garantia de sostenibilidad.




= Reglamento General (UE) 2016/679, de Proteccién de datos

= LEY ORGANICA 3/2018 DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES Y GARANTIA DE LOS DERECHOS DIGITALES

(LOPD-GDD)

LOPD-GDD. El tratamiento de datos en la investigacion en salud se regira por los siguientes criterios:

a) Consentimiento para el uso en
“investigacion en salud y en
particular la biomédica” (amplio:
para finalidades relacionadas con
AREAS GENERALES VINCULADAS
a una especialidad médica o
investigadora).

b) Autoridades
sanitarias e
instituciones publicas
con competencias en
vigilancia de la salud
publica en casos de
excepcional relevancia
y gravedad para la
salud publica.

c) Reutilizacion de
datos para finalidades
areas de investigacion
relacionadas con el
area en la que se
integrase
cientificamente el
estudio inicial.

d) Datos
seudonimizados

APROBACION POR UN CEl

Publicacion
informacion derechos
art. 13 RGPD en web
corporativa

Compromiso de confidencialidad y
de no reidentificacion

Separacion técnica y funcional entre
el equipo investigador y quienes
realicen la seudonimizacion

Medidas para
evitar accesos no
autorizados




Principal PROBLEMA de la investigacion con datos masivos es
* OBTENER EL CONSENTIMIENTO de miles de personas

LOPD-GDD (DA 172) permite como base legitima |la seudonimizacion de los datos
Requisitos:

Separacion técnica y funcional entre el equipo investigador y quien conserve la
identificacion de los sujetos.

Compromiso expreso de confidencialidad y de no reidentificacion.

Cumplir las normas de buena practica clinica??

PROBLEMAS PRACTICOS/DUDAS QUE SURGEN:
e ¢ES REAL ESTA SEPARACION TECNICA Y FUNCIONAL?
e ¢QUIEN PUEDE EXTRAER LOS DATOS de la Historia clinica?

&SI EXTRAE LOS DATOS UN CLINICO (QUE PROBABLEMENTE ES QUIEN LOS HA INTRODUCIDO) YA
NO PUEDE SER INVESTIGADOR?

« ¢SE ESTA INFORMANDO A LOS USUARIOS DE LOS DATOS?



http://www.eoi.es/blogs/mtelcon/files/2013/05/ideas-man.jpg

Principal problema de la investigacion con datos masivos es obtener el
consentimiento de miles de personas

OPCIONES PARA FACILITAR LA INVESTIGACION:

= (Consentimiento amplio para usos futuros en AREAS GENERALES VINCULADAS a una
especialidad médica o investigadora relacionadas?

= ¢Consentimiento para fines de investigacion y asistencial?

= ¢Anonimizacion tecnologica de las Historias clinicas?



http://www.eoi.es/blogs/mtelcon/files/2013/05/ideas-man.jpg

NORMATIVA DE PRODUCTOS SANITARIOS v

N é¢La herramienta de IA que estamos evaluando es PRODUCTO SANITARIO (PS)?

/\Q\ DEFINICION: Todo instrumento, dispositivo, equipo, PROGRAMA INFORMATICO, implante, reactivo, material u otro
\

A articulo destinado por el fabricante a ser utilizado en personas, por separado o en combinacidn, con alguno de

los siguientes fines médicos especificos:

— diagndstico, prevencion, seguimiento, prediccion, prondstico, tratamiento o alivio de una enfermedad,

— diagndstico, seguimiento, tratamiento, alivio o compensacidon de una lesion o de una discapacidad,

— investigacion, sustitucion o modificacion de la anatomia o de un proceso o estado fisioldgico o patoldgico,

— obtencion de informacién mediante el examen in vitro de muestras procedentes del cuerpo humano, incluyendo
donaciones de érganos, sangre y tejidos

El articulo 2 del Reglamento UE 2017/745 del Parlamento Europeo y del Consejo de 5 de abril de 2017 sobre
los productos sanitarios incluye la posibilidad expresa de que el PS sea un programa informatico o software,

en los que exige la validacién vy verificacidon del software, confiabilidad, repetibilidad; asi como la evaluacion
clinica. Requieren DATOS CLINICOS para respaldar la finalidad prevista.



PRODUCTOS SANITARIOS

é¢Todos los Software que se utilizan para el
cuidado de la salud son PS?

Planificador/ Estimulacion de la e
calculadora dosis comunicacion social en eRnefg?r?wlclz:;accgcr)]nezillgar‘oci?s
insulina pacientes autistas
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Herramientas de software que NO son PRODUCTOS SANITARIOS:

= Apoyo al proceso de deshabituacion tabaquica

Alarma con recordatorio de toma de medicacion

Aplicaciones para adelgazar




REQUISITOS SOFTWARE PRODUCTO
SANITARIO

Evaluaciéon de
la
conformidad

Clasificacion 9

Verificacién de

los requisitos de un ON
Seguridad y

funcionamiento

Documentacion
técnica

®

Necesidad de

Marcado CE

C€

Conformidad del producto con la normativa que le es

aplicable

ORGANO NOTIFICADO EN ESPANA. AEMPS



RUTA CONTROL ETICO IA

E i - | |

Conformidad
INVESTIGACIONES CLINICAS direccion del

centro
 NOPS Si Si No No
e PSSIN MARCADO CE Si Si Autorizacion  Si
e PS con MARCADO CE al MARGEN DEL AMBITO DE SU Si Si Autorizacion  No* (Si no implica

FINALIDAD PREVISTA procedimientos
invasivos)

e PS con MARCADO CE dentro del AMBITO DE SU Si Si Notificacion  Si

FINALIDAD PREVISTA que implique procedimientos
adicionales invasivos o gravosos

* PS con MARCADO CE siguiendo sus instrucciones de Si Si No No
uso y dentro de la finalidad aprobada

LA SOLICITUD DE EVALUACION AEMPS Y CEIM PUEDE SER EN PARALELO




¢QUE COMITE DEBE EVALUAR LA INVESTIGACION CON IA?

CEl

Proyectos de investigacion
con muestras bioldgicas,
datos

CEIm

Investigacidn con
medicamentos/productos o
sanitarios -

CElm

Comité de Etica de la Investigacion (CEl):
organismo independiente y de composicion
multidisciplinar cuya finalidad principal es la de
velar por la proteccion de los derechos,
seguridad y bienestar de las personas que
participen en un proyecto de investigacion
biomédica ...... ...

Comité de Etica de la Investigacién con
medicamentos (CEIm): CEl que ademas esta
acreditado para emitir un dictamen en un
estudio clinico con medicamentos y en una

investigacion clinica con productos sanitarios.



¢ESTAN PREPARADOS LOS CEI PARA EVALUAR INVESTIGACION CON IA? ’

COMPOSICION:

= Regulada por la normativa que regula los ensayos clinicos con medicamentos (RD 1090/2015):
médicos, farmacéuticos, pacientes

® Cuando el CEIm no reuna los conocimientos y experiencia necesarios para evaluar un

determinado estudio clinico recabara el asesoramiento de al menos alguna persona experta
especialmente cuando evalue

productos sanitarios o terapias avanzadas. En este caso
contara con el asesoramiento de al menos una persona experta en el procedimiento o
tecnologia que se vaya a evaluar...

= Ley 3/2018: exige que forme parte del CEl el Delegado de proteccion de datos o un experto en el
RGPD

= OPCIONES: ¢Exigencia de bioinformaticos/ingenieros de datos/CEl ESPECIALIZADOS en IA?



http://www.eoi.es/blogs/mtelcon/files/2013/05/ideas-man.jpg

Adaptacion de los CEl a la evaluacion de
tecnologia IA

* Deberian establecer REQUISITOS de evaluacion especificos y adecuar los PNT, para cumplir
las exigencias de la normativa y de los avances tecnolégicos. Accesibles publicamente para
facilitar a los investigadores la tramitacion de las solicitudes.

* Debe exigirse FORMACION (ANCEI)

« ESTUDIOS MULTICENTRICOS involucrando a varios CEl. Es necesario unificar criterios de
evaluacion y avanzar en el dictamen unico.

| fwg INVESTIGACION CON PS. PROCEDIMIENTO EUROPEO DE EVALUACION COORDINADA

Q Inicialmente voluntario, obligatorio a partir del 26 de mayo de 2027.



IX CONGRESO LA FUNCION DE LOS CEl EN LOS

~ PROYECTOS DE INVESTIGACION

~ MULTICENTRICOS. PROPUESTAS

. PARA  UNA  INTERVENCION
e s i ¢ '

PROCEDIMIENTO DE EVALUACION

COORDINADA

Pilar Nicolas (coordinadora), Iciar Alfonso, Rosa Conde Vicente, Fernando Garcia,
Maria Gonzalez Hinojos, M Lujan lavecchia, Miiam Méndez, Belén Sadaba y Maria

Luisa Salas

Grupo de trabajo coordinado por Pilar Nicolas. Junta Directiva ANCEI

Disposicion adicional tercera Real Decreto 1090/2015. Ensayos clinicos con PRODUCTOS

SANITARIOS.

« ElI CEIm emitira dictamen sobre las investigaciones clinicas con productos sanitarios. ..Cuando
estas investigaciones se realicen en varios centros, el dictamen sera emitido por un CEIm del
territorio nacional y sera Gnico y vinculante. NO ESTA DESARROLLADO EL PROCEDIMIENTO COﬁMéEI

Julio 2023 Grupo de trabajo impulsado por ANCEI y AEMPS sobre armonizacion de
investigaciones con productos sanitarios, formado por representantes de AEMPS/CEIm.
Los resultados se presentaran

'1 : 6-17 DE MAYO DE 2024

——
Contince B s s st g
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. DISPOSICIONES GENERALES

MINISTERIO DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES E IGUALDAD

14082 Real Decreto 1090/2015, de 4 de diciembre, por el que se regulan los ensayos
clinicos con medicamentos, los Comités de Etica de la Investigacién con
medicamentos y el Registro Espafiol de Estudios Clinicos.

Articulo 12. Funciones de los Comités de Etica de la Investigacién con medicamentos.

1. Los CEIm desempefaran las siguientes funciones en relacién con la evaluacién de estudios
clinicos con medicamentos o productos sanitarios:

a) Evaluar los aspectos metodologicos, éticos y legales y emitir el dictamen correspondiente.

b) Evaluar las modificaciones sustanciales de los estudios clinicos autorizados y emitir el dictamen
correspondiente.

c) Realizar un SEGUIMIENTO DEL ESTUDIO, desde su inicio hasta la recepcion del informe final.

Los CEl deben desempefiar de un PAPEL CLAVE EN EL
SEGUIMIENTO de los proyectos de investigacion, verificando "
que su realizacién ha sido acorde a los principios éticos y
legales.




DEBE GARANTIZARSE EL ACCESO A LA
INFORMACION

Il Ref. Ares(2016)3047772 - 29/06/2016

EUROPEAN COMMISSION
DG Internal Market, Industry, Entrepreneurship and SMEs
Ci , Envir and Health T i

Health technology and Cosmetics

MEDDEYV 2.7/1 revision 4

June 2016

GUIDELINES ON MEDICAL DEVICES

CLINICAL EVALUATION:
A GUIDE FOR MANUFACTURERS AND NOTIFIED BODIES
UNDER DIRECTIVES 93/42/EEC and 90/385/EEC

Informacion y acceso a los datos personales
Articulo 13

Informacion que debera facilitarse cuando los datos personales se obtengan del interesado

Declaracion de la AMM sobre las Consideraciones Eticas de las Bases
de Datos de Salud Principio de TRANSPARENCIA: toda la informacion

ASOCIACION
MEDICA
MUNDIAL

pertinente debe estar a disposicion del publico. @

WMA

Debe INFORMARSE SOBRE LOS ESTUDIOS en los que se
usan los datos, los resultados, conclusiones,
publicaciones. En cumplimiento del articulo 13 del RGPD.

Web corporativa de los centros

1. Cuando se obtengan de un interesado datos personales relativos a él, el responsable del tratamiento, en el ( : I I m

momento en que estos se obtengan, le facilitard toda la informacién indicada a continuacién:
a) la identidad y los datos de contacto del responsable y, en su caso, de su representante;
b) los datos de contacto del delegado de proteccion de datos, en su caso;

c) los fines del tratamiento a que se destinan los datos personales y la base juridica del tratamiento;

Euskadiko Medikamentuen
gaineko |kerkuntza Batzorde Etikoa
Comité de Etica de Investigacion

con medicamentos de Euskadi



E @ SO o :“I ediesmeatos 3 NEOPS - Investigaciones clinicas con productos sanitarios con marcado CE *'32

Introducir datos Tablon de novedades
Usuario

Nombre Descripcion

Nota informativa PS, Aplicacion para la notificacion de investigaciones clinicas con productos sanitarios con marcado CE para

Contrasefa
| _ 112019 indicaciones aprobadas con variacion de la practica clinica habitual (NEOPS)
Entrar
Lanzamiento de NEOPS

Lanzamiento de la nueva aplicacion para Investigaciones clinicas de productos sanitarios con marcado CE
¢ Has olvidado tu contrasefa?

NEOPS permite la notificacion de investigaciones clinicas con productos sanitarios con marcado CE para

Bienvenkosa NEORS indicaciones aprobadas con variacién de la préctica habitual

Para poder acceder a la aplicacion debe registrarse como usuario de la misma a través el botén Alta en la
aplicacion
¢ Todavia no tienes un usuario? Acceder a NEOPS Si dispone de un usuario para otra aplicacion de la AEMPS (CCPS, IPS, RPS...), indiquelo en el campo Cédigo

de usuario
Alta en la aplicacion

Desde la AEMPS se concederan permisos y recibira un correo electrénico con las credenciales de acceso.
Descargar aqui la guia de usuario

Mostrando registros del 1 al 4 de un total de 4 registros

Fecha de
creacion

16/01/2019

16/01/2019

16/01/2019

16/01/2019

DEBE GARANTIZARSE EL ACCESO A LA
INFORMACION

Articulo 28 Base de datos UDI . 1.La Comisidn, ..., pondra en marcha y gestionara una base de datos UDI para validar,

recopilar, procesar y poner a disposicion del publico la informacion

Articulo 33 Base de datos europea sobre productos sanitarios
1.La Comisidn..., creara, mantendra y gestionara la Base de Datos Europea sobre Productos Sanitarios (Eudamed),

gue tendra los objetivos:

a) hacer posible que el publico esté adecuadamente informado sobre los productos introducidos en el mercado,

ey

b) permitir la identificacion uUnica de los productos en el mercado interior y facilitar su trazabilidad;
c) permitir que los fabricantes cumplan las obligaciones de informacion establecidas

d) ..



CONCLUSIONES/REFLEXIONES FINALES

= Los sistemas de IA deben desarrollarse e implementarse con total transparencia de los
procesos y decisiones, con metodologias de validacion rigurosas.

= Promotores, investigadores, los CEl, autoridades sanitarias y de proteccion de datos deben
compaginar de forma equilibrada la proteccion de datos con la investigacion relevante y la
practica clinica.

= Los CEl deben adaptarse en composicion y funcionamiento a los avances tecnoldgicos en
investigacion.
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