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La pandemia por SARS-CoV-2 evidencié la necesidad de
transformar de forma estructural el modelo de investigacion
clinica en enfermedades infecciosas emergentes. Los enfoques
tradicionales, basados en ensayos individuales, frecuentemente
infra-potenciados y desconectados entre si, demostraron ser
insuficientes para generar evidencia robusta en un contexto de
rapida evolucion epidemioldgica. En este escenario, los Natio-
nal Institutes of Health (NIH) impulsé un cambio hacia modelos
basados en plataformas adaptativas, colaborativas y globales,
capaces de acelerar la generacion de evidencia y optimizar la
toma de decisiones clinicas.

El primer gran hito de este cambio fue el Adaptive COVID-19
Treatment Trial-1 (ACTT-1), un ensayo multicéntrico, aleatorizado
y controlado con placebo promovido por el NIAID. Este estudio
demostrd que el antiviral remdesivir reducia significativamente
el tiempo de recuperacién en pacientes hospitalizados con in-
feccion por SARS-CoV-2 (10 vs. 15 dias; rate ratio 1,29; p < 0,001),
constituyendo la primera evidencia sélida de eficacia antiviral
en esta enfermedad. Ademas, el beneficio fue mas evidente en
estadios precoces y en pacientes con requerimientos de oxige-
no, subrayando la relevancia de la replicacion viral como diana
terapéutica inicial.

Mas alld de sus resultados clinicos, el ACTT-1 representé una
prueba de concepto clave: demostrd que era posible disefar
y ejecutar ensayos rigurosos a gran escala en un tiempo muy
reducido. Este modelo sirvié de base para el desarrollo de inicia-
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tivas mas ambiciosas, como la plataforma ACTIV (Accelerating
COVID-19Therapeutic Interventions and Vaccines), una colabora-
cién publico-privada impulsada por el NIH que integré agencias
gubernamentales, industria farmacéutica y centros académicos.
ACTIV permitié establecer una estructura basada en protocolos
maestros adaptativos, en los que multiples intervenciones po-
dfan ser evaluadas de forma simultdnea dentro de una misma
infraestructura, incorporando o descartando tratamientos segun
los resultados intermedios.

Este enfoque se fundamenta en el concepto de platform
trials, que permiten evaluar multiples estrategias terapéuticas
frente a un control comun, con disefios flexibles y andlisis
interinos. Durante la pandemia, estos modelos demostraron
una eficiencia superior respecto a los ensayos convencionales,
generando una proporcién significativa de la evidencia clinica
atil en relacion con el nimero de estudios realizados. Ademas,
permitieron optimizar recursos, reducir tiempos de investigacion
y mejorar la robustez de los resultados.

Como evolucion natural de este ecosistema, se desarrolld
la iniciativa STRIVE (Strategies and Treatments for Respiratory
Infections and Viral Emergencies), concebida como unared inter-
nacional permanente de ensayos clinicos. STRIVE constituye una
plataforma multicéntrica, adaptativa y randomizada que integra
centros de multiples pafses y continentes, con el objetivo de
evaluar de forma rapida y coordinada intervenciones terapéuticas
en infecciones respiratorias emergentes. Su disefio permite una

Enf Emerg 2026;25(2):75-107 87


mailto:lmateu.germanstrias@gencat.cat

XVI Jornadas de Enfermedades Emergentes

activacion inmediata ante nuevas amenazas sanitarias, evitando
los retrasos inherentes a la creacion de estructuras de investiga-
cion ad hoc durante una crisis.

La importancia de disponer de este tipo de plataformas
globales es fundamental. Las pandemias requieren respuestas
coordinadas a escala internacional, y las redes de ensayos clinicos
permiten acelerar el reclutamiento, mejorar la representatividad
de las poblaciones estudiadas y garantizar la aplicabilidad global
de los resultados. Asimismo, facilitan la armonizacion regulato-
ria, el intercambio de datos y la estandarizacion metodoldgica,
aspectos esenciales para evitar la fragmentacion de la evidencia.

Un aprendizaje clave derivado de la pandemia es que la in-
vestigacion debe contemplarse como un proceso continuo que
abarca tres fases. En la fase prepandémica, es esencial desarrollar
infraestructuras estables, identificar antivirales potencialesy avan-
zar en plataformas de vacunas. Durante la fase pandémica, deben
activarse ensayos adaptativos que permitan evaluar multiples
intervenciones en tiempo real. Finalmente, la fase postpandémica
debe centrarse en el sequimiento a largo plazo, la caracterizacion
de secuelas y el estudio de los sindromes postvirales.

En conclusion, la experiencia del NIH, desde el ACTT-1 hasta
la consolidacién de plataformas globales como STRIVE, ha redefi-

nido lainvestigacion clinica en pandemias. Este modelo, basado
en colaboracion internacional, infraestructuras permanentes y
disefios adaptativos, es esencial para garantizar respuestas ra-
pidas, eficientes y basadas en evidencia ante futuras amenazas
sanitarias.
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