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Introducao

A pesquisa clinica é uma parte essencial para o desenvolvimento e
registro de medicamentos e para a chegada de novas alternativas
terapéuticas no mercado. Ensaio clinico e estudo clinico sao outros
termos utilizados para denominar um processo de Investigacao
cientifica envolvendo seres humanos.

O conhecimento obtido por meio das pesquisas clinicas permite que
novas e melhores opcoes terapéuticas sejam oferecidas a populacao,

além de gerar inovacao cientifica e tecnoldgica no setor de saude do
pais.
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Introducao

Dupla aprovacao no Brasil:

1. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - Anvisa;
2. Comissédo Nacional de Etica em Pesquisa — CONEP.

https://www.gov.br/conselho-nacional-de-saude/pt-br/acesso-a-
informacao/sobre-o-conselho/camaras-tecnicas-e-comissoes/conep
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LegislacOes Brasileiras - CONEP

Em 2012, foi publicada a legislacdo sobre o ambito da Etica em
Pesquisa. Trata-se da Resolucao CNS/MS n° 466 de 12 de dezembro

de 2012.

https://www.gov.br/conselho-nacional-de-saude/pt-br/acesso-a-
informacao/legislacao/resolucoes/2012/resolucao-no-466.pdf
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Legislacoes Brasileiras - CONEP
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Legislacoes Brasileiras - CONEP

Atua na preservacao dos aspectos éticos de defesa da integridade e dignidade dos participantes de pesquisa.

> Instancia colegiada de abrangéncia nacional;
> Regida e orientada pela Resolu¢dao CNS n2 466/2012 e normas conexas;
> Funcionamento/gestao da Conep é de responsabilidade compartilhada pelo Conselho Nacional de Saude (CNS) e

Secretaria de Ciéncia Tecnologia, Inovacdao e Complexo da Saude (SECTICS/MS) (Resolucdo CNS n2 446/11).

Funcoes:
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Receber
informagdes do
estudo de forma
clara e acessivel

Liberdade para
retirar
consentimento para
material biolégico

Receber
gratuitamente o
que for necessario
no estudo

Oportunidade de
esclarecer duvidas

Assisténcia integral
e imediata por
danos

Acesso gratuito ao
método
contraceptivo
escolhido

Respeito a
privacidade

=
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Tempo necessario
para tomada de
decisdo autdonoma

Direito a requerer
indenizacao

Acesso pos-estudo
(gratuito e pelo
tempo que for

necessario)

Informagdes de

contato com o

pesquisador e
Sistemma CEP/CONEP
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Legislacoes Brasileiras - CONEP

Liberdade de recusa
em participar do
estudo

Ressarcimento de
gastos

Aconselhamento
genético, quando
necessario

Receber uma via do
TCLE, assinada
também pelo
pesquisador
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exames realizados
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Legislacoes Brasileiras - CONEP

QUANTITATIVO POR REGIAO

Norte 70
@ Nordeste 190
) Centro-Oeste 73
@ sudeste 386
@ sul 156

Total: 875 CEP

Fonte: Plataforma Brasil, 2024

Sistema CEP/Conep

Comités de Etica em Pesquisa no Brasil
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Fonte: Gestao de CEF, Conep, 2022
Dados: 25/11/2022
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QUANTITATIVO DE PESSOAS ATUANTES
NOS COMITES DE ETICA EM PESQUISA

1702

Coordenadores

12.678

Membros relatores

955

Representantes de
Participantes de Pesquisa

939

Secretarnias(os)

103

Assessores

Total: 16.447
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Legislacoes Brasileiras - CONEP Priyoe

Total de instituicOes cadastradas na Plataforma Brasil
34.033

Instituicoes Brasileiras: 32.244
Instituicoes Estrangeiras:1.789

1 I_

Fonte: Plataforma Brasil, 2024
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Legislacdes Brasileiras - CONEP

> Possuem caracteristicas semelhantes a Conep;

> As regioes Norte e Centro-Oeste possuem a
menor concentracao de CEPs;

Sudeste

it > Maior concentragdo de CEPs na regido Sudeste;

> Dos 875 CEPs ativos, aproximadamente 100
recebem, em média, mais de 200 projetos para

apreciacao ética a cada ano.
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Legislacoes Brasileiras - CONEP

10%

Composicao do pleno da Conep

54%

= Norte
@ Nordeste
Centro Oeste

10% Sudeste
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Legislacdes Brasileiras - CONEP

10 dias Aceite K\ 1IN [--] Parecer Consubstanciado
Finaliza tramite &

Parecer 30 dias | jinlEiEly 30 dias
T 50 vies TN
—

Recurso a Conep: em até 30 dias

Aprovado

Nao Aprovado
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Legislacdes Brasileiras - CONEP

Parecer

Aceite :
GIER] Consubstanciado

\. Resposta

| 30
)dias

30 Nao
Jdias Aprovado
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(Finaliza na CONEP)

Devolvido e/ou com

Recomendacao

(Resposta ao CEP)

Retirado

(Finaliza na CONEP)
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O que ha de material informativo

Para o participante da pesquisa

CARTILHA DOS DIREITOS

VOCE E

» Sequridade dosdadose privaddade ... ...
» AcessoaoTCLE 2 potencials penalidades ...

R I I I e

ESTAS ORIENTACOES

SAC PARAY/OCE

- CARTILHA DOS DIREITOS DOS PARTICIPANTES DE PESQUISA - B e T ea——
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Fonte: http://www.conselho.saude.gov.br/ultimas-noticias-cns/1267-comissao- _l
do-cns-apresenta-cartilha-dos-direitos-dos-participantes-de-pesquisa
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LegislacOes Brasileiras - CONEP

>

Aprimorar a analise ética dos protocolos de pesquisa com vistas a protecao e a
seguranca dos participantes de pesquisa;

Reduzir pendéncias processuais e de cunho ético nos CEP’s;

Aprimorar a interacao entre o CEP e a Instituicao Mantenedora, tendo em vista o
reconhecimento do trabalho de relevancia publica;

Aumentar a interacao entre o CEP e os Pesquisadores;

Fortalecer o Sistema CEP/Conep — identidade visual, operacional e harmonizacao de
Processos;

Fortalecer a participacao social no Sistema CEP/Conep.
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Desafio Atual

 Lein?14.874, de 28 de maio de 2024 (entrou em vigor no ultimo dia 27 de
agosto).

https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2023-2026/2024/Lei/L14874.htm

'LANVBA

I l Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria

IIIIIIIIIIIIII

-4 CNS Conselho Nacionat .- ||||| STERIO DA “ ri
< '“\ de Saude SUS SSSSS - -




Desafio Atual

 Lein?14.874, de 28 de maio de 2024 (entrou em vigor no ultimo dia 27 de
agosto).

Art. 14. A analise ética de pesquisa, realizada pelo CEP, com emisséo do parecer, ndo podera ultrapassar o prazo de 30 (frinta) dias Uteis da data de aceitagdo da integralidade dos documentos da pesquisa, e essa aceitagéo, ou sua
negativa, devera ser feita pelo CEP em até 10 (dez) dias Uteis a partir da data de submisséo.

§ 1° Antes da emisséo do parecer, o CEP podera solicitar ao pesquisador ou ao patrocinador da pesquisa informagdes ou documentos adicionais ou a realizacéo de ajustes na documentacao da pesquisa, com suspens&o do prazo previsto
no caput deste artigo por, no maximo, 20 (vinte) dias Uteis.

§ 2° O pesquisador tera o prazo de 10 (dez) dias Gteis, prorrogavel por igual periodo mediante justificativa, para atender as demandas solicitadas pelo CEP. e o processo de andlise do estudo podera ser cancelado em caso de néo
cumprimento do prazo.

https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2023-2026/2024/Lei/L14874.htm
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Desafio Atual

 Lein?14.874, de 28 de maio de 2024 (entrou em vigor no ultimo dia 27 de
agosto).

Art. 30. Antes do inicio do ensaio clinico, o patrocinador e o pesquisador submeteréo ao CEP plano de acesso pos-estudo, com apresentacio e justificativa da necessidade ou néo de fornecimento gratuito do medicamento experimental
apos o término do ensaio clinico aos participantes que dele necessitarem.

§ 1° Caso haja necessidade de fomecer o medicamento pds-ensaio clinico, devera ser elaborado programa de fornecimento pos-estudo, nos termos de regulamento.

§ 2° O programa de fornecimento pos-estudo devera assegurar a continuidade do acompanhamento de seguranca do participante, de forma a garantir o recebimento do tratamento experimental apds o término do ensaio clinico, por prazo
determinado.

§ 3° O programa de fornecimento pds-estudo devera ser iniciado somente apds aprovacéo regulatéria, cuja solicitaco deve ser submetida em tempo habil a fim de que o participante da pesquisa faca a transi¢éo para o periodo pds-estudo
sem prejuizo da continuidade do tratamento.

Art. 31. Ao término do ensaio clinico, devera ser realizada, individualmente, avaliagio sobre a necessidade de continuidade do tratamento experimental para cada participante.

https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2023-2026/2024/Lei/L14874.htm
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Brasil se tornou membro do International Conference on
Harmonisation of Technical Requirements for Registration of
Pharmaceuticals for Human Use (ICH).
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Por conta disso, o Brasil utiliza o Guia de Boas Praticas Clinicas (ICH
E6 (R2)).

GUIA HARMONIZADO DO ICH

ADENDO INTEGRADO AO ICH E6(R1):
GUIA DE BOAS PRATICAS CLINICAS

E6(R2)

https://www.gov.br/anvisa/pt-
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br/centraisdeconteudo/publicacoes/medicamentos/pesquisa- |
clinica/manuais-e-guias/guia-de-boas-praticas-clinicas-ich-e6-r2- L L A N V I S A L S _ - i ~
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Ainda, o Brasil conta com uma Resolucéo sobre a area de pesquisa
clinica.

)

Ministério da Saude - MS
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA
RESOLUCAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC N2 9, DE 20 DE FEVEREIRO DE 2015
(Publicada no DOU n® 41, de 3 de margo de 2015)

Dispbe sobre o Regulamento para a
realizacdo de ensaios clinicos com
medicamentos no Brasil.

. . |
https://antigo.anvisa.gov.br/documents/10181/3503972/%283%29RD = |- A N V | S A ﬁg _ . GOVERNO FEDERAL
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..................

Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria



Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
Dados de Dossiés Clinicos de Medicamentos (DDCM)

® Entrada (634) «Saida (617)
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
Dados de Dossiés Clinicos de Medicamentos (DDCM)
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2019 (57) 2020 (142) 2021 (155) 2022 (146) 2023 (134)
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
Dados de Dossiés de Ensaios Clinicos
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
Patrocinadores de Ensaios Clinicos




Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Em 2017, a ANVISA publicou a Resolucao n°® 204 e 205 que
caracterizam a analise priorizada.

é~f7.'z. A
Ministério da Saude - MS
Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria - ANVISA
RESOLUCAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC N° 204, DE 27 DE DEZEMBRO DE 2017

(Publicada no DOU n® 248, de 28 de dezembro de 2017)

Dispde sobre o enquadramento na
categoria prioritaria, de peticdes de
registro, pos-registro e anuéncia prévia
em pesquisa clinica de medicamentos.

N
— GOVERNO FEDERAL
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Em 2017, a ANVISA publicou a Resolucao n°® 204 e 205 que
caracterizam a analise priorizada.

| - medicamento utilizado para doenca negligenciada, emergente ou reemergente,
emergéncias em saude publica ou condicGes sérias debilitantes, nas situacdes em que ndo

houver alternativa terapéutica disponivel ou quando apresentar uma melhora significativa
de seguranca, eficacia ou ades3ao ao tratamento;

Il - medicamento novo, nova forma farmacéutica, nova indicacdo terapéutica ou nova
concentracdo destinados a populacdo pediatrica;

Il — vacinas ou soros hiperimunes a serem incorporados no Programa Nacional de
Imunizac3o do Ministério da Saude;

IV — medicamento inovador ou novo, para insumo farmacéutico ativo fabricado no
Pais;

V —as trés (3) primeiras peticdes de medicamento genérico inédito para cada insumo
farmacéutico ativo ou associacao e forma farmacéutica, de grupos econdmicos distintos;

V1 — medicamento integrante da lista de produtos estratégicos, no ambito do Sistema
Unico de Saude — SUS que seja objeto de Parceria de Desenvolvimento Produtivo (PDP), https://antigo.anvisa.gov.br/documents/10181/3488774/%281%29RD
: R RS 2 C_204_2017_COMP.pdf/c7b98261-3420-4039-ac46-aa88e552f647

mediante a submiss3o inicial completa de todos os documentos e estudos previstos na

regulamentacao vigente.
' L @ GOVERNO FEDERAL
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
NC projetos de ensaios clinicos analisados.

M Ordinario M Priorizado (Doencas raras) M Priorizado (RDC 204/2017)

M Total




Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
N° projetos de ensaios clinicos analisados.

250

Fase 1 Fase 1/2 Fase 2 Fase 2/3 Fase 3 Fase 4

M 2019 [195 EC] M 2020 [284 EC] M 2021 [323 EC]

M 2022 [311 EC] M 2023 [307]




Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Emendas a protocolo clinico ~ (Mediana — Dias/Meses)

Tempo Regulatorio (195) I

PRIORIZADOS
2 O 2 3 Doencas Raras 53d 16d od 78d
RDC n® 205/2017 (1.8M) (O.5M) (O, 0M) (2,.6M)
[37 peticbes — 1695]

Doencas Raras
RDC n® 205/2017 35d 8d Ood 56d
Analise Simplificada “Refiance” (1,1™M) (O.3M) (O,0M) (1,9M)
[43 peticoes — 229%]

RDC n°® 204/2017 | 27zd | od ' od ' 50d

(2 peticées — 3,695)  (O0eMm) (O,3M) (O,0M) | (1,7M)

RDC n® 204/2017 47d 6d od 53d
Analise Simplificada “Refiance” (1.7™M) (0,2M) (O,0M) (1,8M)

[6 peticées — 4, 195]

NAO PRIORIZADOS

138d | 20d | od ' 177d
Analise ordinaria (4.6M) (O, 7M) (O,0M) (5.,9)
[ 75 peticées — 7,7%]

Analise Simplificada “Refiance’ | =924 | 6d ‘ od ‘ o8d

(63 ensaios clinicos — 32%)  (3oMm)  (Oz2M) (o,0M) | (3,3M)
LIBERADOS POR DECURSO DE PRAZO

RDC n® 9/2015 | 96d | 3d ' od ' 99d

[24 ensaios clinicos — 127%] B2 (o,1M) (O,0M) | (3,3M)

Total (saida): 195 peticoes

Incluem 4 (295) desisténcias



Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Dados atuais (2023)
Centros indicados

NOTTe (vt 9
@ Nordeste ... 58
Centro-0este ........ccoc.uu. 27
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Legislacdes Brasileiras - ANVISA

Programas Assistenciais

Formecimento pds-
estudo

Acesso Expandido

Uso Compassivo

Fase do
Desenvolvimento
Clinico do
Medicamento

Ensaio clinico encerrado ou
saida antecipada do

participante.

Pelo menos um ensaio clinico
de Fase |lll em andamento ou
concluido na indicacao em

que se pretende usar.

Ensaio clinico em qualquer fase
com dados iniciais promissores
ou evidéncia cientifica para a
indicacao em que se pretende

usar.

pode

Quem

participar

Participantes da pesquisa

clinica.

Grupo de pacientes.

Para uso pessoal (Individual) nao
participantes de acesso

expandido ou de pesquisa clinica

Quando usar

Enquanto houver beneficio,

a criterio medico.

Auséncia de alternativa
terapéutica satisfatoria com

produtos registrados.

Auséncia de alternativa
terapéutica satisfatoria com

produtos registrados.

Condicao para ' Na indicacao terap€utica Doencas debilitantes graves Doencas debilitantes graves e/ou

uso estudada. e/ou que ameacem a vida sem que ameacem a vida sem
alternativas terapéuticas. alternativas terapéuticas.

Situacao Medicamento com ou sem Medicamento nao registrado Medicamento nao registrado no

regulatdria do
medicamento

registro

no Brasil na indicacao

pretendida

Brasil na indicacao pretendida
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Dados de 2023

USO COMPASSIVO
Artrite reumatoide (AR)

Cancer da mama triplo-negativo irressecavel ou
metastatico
(CMTNM)
Cancer de Mama Avancado

Cancer de pulmao de células ndo pequenas
(NSCLC)
Cancer de pulm3o metastatico de células ndo
pequenas (NSCLC)
Cancer retal (RC)

Cardiomiopatia da amiloidose

Degeneracdo macular
Relacionada a idade (AMD)
Esclerose Lateral Amiotrdéfica (ELA)

Glioma de Baixo Grau / Xantoastrocitoma
Pleomodrfico
Leucemia Mieldide Crénica (LMC)

Linfoma difuso de grandes células B
Melanoma

Mieloma multiplo recidivante/refratario triplo
refratario
Neuroblastoma de alto
Risco ou refratario
Psoriase pustulosa generalizada (gpp)

Sindrome da progeria de Hutchinson-Gilford
(HGPS)
Tumores sdlidos avangados ou metastaticos com
ativacdo reorganizada durante a transfecc¢do (RET)
Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV-1)

[y

17

30
14
21
11

20

Tofacitinibe (Xeljanz®)

Sacituzumabe Govitecana (Trodelvy™)

Palbociclibe (Ibrance®)

Lorlatinibe (Lorbrena®)
Mobocertinib (Exkivity®)

Dostarlimab (Jemperli®)
Patisirana Sédica (Onpattro®)
Pegcetacoplana (Empaveli®)

Tofersena (Qalsody)

Trametinibe + Dabrafenibe (Mekinist® E
Tafinlar®)
Asciminibe (Scemblix®)

Epcoritamabe (Epkinly)
Nivolumabe + Relatlimabe (Opdualag®)
Elrantamabe (Elrexfio®)

Naxitamabe (Danyelza®)

Espesolimabe (Spevigo™)
Lonafarnibe (Zokinvy®)

Selpercatinib (Retevmo®)
Fostemsavir (Rukobia®)

GOVERNO FEDERAL

Rail
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Publicacdes em Pesquisa Clinica

— Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - Anvisa

' 2 ] Centrais de Conteudo Publicacoes Medicamentos Pesquisa clinica

Publicacoes de pesquisa clinica

Publicaclo em 23/12/2020 14h31  Atualizado em 02/08/2024 17h26

https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/centraisdeconteudo/publicacoes/medicamentos/pesquisa-clinica
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+55 11 95606-9957
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Medidas que favorecieron el posicionamento del pais como
hub de investigacidn clinica: Resultados y Beneficios

Raphael Fernando Boiati
Membro Relator Titular e Coordenador Adjunto da Instancia RPP
Comisséo Nacional de Etica em Pesquisa (Conep)
Membro Efetivo da Camara Técnica de Medicamentos (CATEME/ANVISA)
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