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Pesquisa Clinica: Fundamentac¢ao

% A pesquisa com seres humanos é a forma mais singular de se
promover a saude e o desenvolvimento da ciéncia médica.

% Conceitos cientificos generalizaveis para a medicina so sao validos se
efetivamente verificados nos seres humanos e os métodos para esta
validagcao pertencem as areas de conhecimento aplicaveis a Pesquisa
Clinica.

% A pesquisa biomédica com seres humanos deve contemplar principios
cientificos, éticos e legais que tém como fundamento a protecao dos
individuos que se voluntariam de modo altruistico como sujeitos de
pesquisa, contribuindo para a saude e bem-estar de todos os demais.

% O progresso médico e cientifico so foi possivel recentemente, quando a
conducdo dos estudos experimentais (ensaios clinicos) passou a
obedecer os rigorosos padrdes que norteiam o método cientifico, Unica
forma de se adotar novas medidas preventivas, diagnodsticas e
terapéuticas para as diferentes doencas que acometem os seres
humanos. Alguns exemplos desses avancos:



Progresso inegavel no controle de doencas

Doenga Antes do tratamento Avancos terapéuticos Impacto
Doenca 1979 1980 - 1990 2002
isquémica Inibidores da ECA 171 6bitos/100,000 pop.
coronariana dbi 1 .
345 6bitoss/100,000 pop. Beta bIo'q.ueadores Redugdo de 50%
Tromboliticos/ Stents
Antiagregantes plaquetarios
desfibriladores
AVC 1960 Treatmento da hipertensao 2002
Diuréticos 56 6bitos/100,000 pop. *
178 dbitos / 100,000 pop. * Inibidores da ECA
Beta-bloqueadores Redugao de 70%%
Antagonistas dos canais de Ca?*
HIV/AIDS 1997 Metade dos anos 90 2003
Nucleosideos Reversos - inibidores da | 1,620 6bitods / 100,000
6,647 obitos / 100,000 trancriptase pacientes HIV/AIDS .
HIV/AIDS patientes Nao- Nucleosideos Reversos -
inibidores da transcriptase Redugéo de 75%
Inibidores da Protease
Sarampo 1963 1963 2000
3-4 milhoes nos EUA Vacina contra o sarampo 86 casos nos EUA
(~500,000 reportadas)
Leucemia 1997 2001 2004
mieldide 50% sobrevida apés Inibidores da cinase 3 anos de sobrevida
crénia diagnéstico em 18 meses estimados em

049/,




Progresso inegavel no controle de doencas em uma década

Figure 1: A Decade of Innovation — Selected Advances

2004-2013

- First Rx for chronic chest pain in 20 years 2010
- First vaccine for the prevention of cervical cancer . .
2004 - - Two new Multiple Sclerosis drugs
. . . - First once-a-day HIV medicine : .
- First anti-angiogenic ) - First therapeutic cancer vaccine
medicine for cancer

- New Rx for most
commeon form of
lung cancer

2008
- A new type of treatment for 2012
Crohn’s disease - 43 new approvals
- The first Rx for symptoms of - First drug to target root
Huntington’s disease cause of cystic fibrosis

2009
2005 - First treatment for peripheral
- First new kidney cancer T-cell ymphoma
Rx in over a decade
- Three new therapies
for diabetes

2013
- More than

5,000+
- First new Rx for gout in 40 years medicines

in development
2007 globally
- New class of medicines to treat

high blood pressure 2011
- First treatment for fibromyalgia

= First lupus drug in 50 years

- Two hepatitis C drugs offer better
chance for a cure

- Two new personalized medicines

SOURCES: U.S. Food and Drug Administration. Available at www.fda.gov (accessed February 2013); Analysis Group. “Innovation in the
Biopharmaceutical Pipeline: A Multidimensional View.” Boston, MA: Analysis Group, January 2013. Available at www.analysisgroup.com/
uploadedFiles/Publishing/Articles/2012_Innovation_in_the_Biopharmaceutical_Pipeline.pdf (accessed February 2013).




Melhora significativa no controle do cancer infantil

Figure 2: Survival Rates for Childhood Cancers Have Increased

25 Percentage Points over the Last Several Decades
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SOURCE: American Cancer Society. “Cancer Facts & Figures, 2013 Atlanta, GA: American Cancer Society, 2013. Available
at www.cancer.org/acs/groups/content/@epidemiologysurveilance/documents/document/acspc-036845.pdf (accessed
February 2013).




Melhora significativa no controle de doencas cardiovasculares

Figure 3:In 2007, the Average Cholesterol Level for Adults Reached

the Ideal Range, Below 200 mg/dL
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Fundamentacao

¥ A Pesquisa Clinica é um empreendimento globalizado que
beneficia a todos:

. ¥ Pacientes (voluntarios de pesquisa):

. Baixa incidéncia de casos de impericia, negligéncia e imprudéncia
(incidéncia de doencas iatrogénicas é significativa na pratica
meédica diaria)

. Acesso aos tratamentos mais eficazes & pacientes acompanhados
e monitorados (seguranca)

. Obediéncia aos principios do cédigo de Nuremberg e Declaracao
de Helsinki (Associacao Meédica Mundial: pesquisa clinica realizada
somente por profissionais qualificados; consentimento livre e
esclarecido e instituicao dos comités de ética): CIOMS -ICH - GCP.
(Boas Praticas Clinicas).

‘Precisao Diagnéstica melhor tratamento (“estado da arte”) &
acesso a medicina “globalizada” & acesso a terapéuticas
especializadas.

* Melhores cuidados de enfermagem /| farmacia & melhor
acompanhamento

‘Medicamentos desenvolvidos fambéem no Brasil &...




Fundamentacao
A Pesquisa Clinica é um empreendimento globalizado que beneficia
a todos:

¥ Pesquisadores:

. Estimulo ao uso de novas opcoes terapéuticas

. Satisfacao de necessidades médicas especiais.

. Desenvolvimento profissional & comunicacao / contatos
internacionais.

. Atualizacao atraveés dos principais centros médicos e de pesquisa
do mundo.

. Recompensa financeira pela qualidade do trabalho & Oportunidade
de trabalho (especialistas em estudos clinicos).

. Oportunidade de treinamento (ciéncia / metodologia cientifica) &
exposicao a padroes de qualidade internacionais &......

¥ Para o Pais (servicos de saude do SUS, publicos e privados):

. Estimulo para a modernizacao /adocao de novas tecnologias.

. Atualizacao em meétodos e padroes de qualidade & melhor
eficiéncia nas operacoes (custos) & procedimentos padronizados.
Rétulo internacional de “exceléncia”.

- Novas fontes financiadoras &...




Fundamentagio Etica da Pesquisa
PL7082/2017.

¥ Respeito pelas pessoas: autonomia, individualidade

¢ Beneficéncia: atos de bondade ou caridade além da obrigacao
Pesquisa: obrigacao (1) nao causar dano
(2) maximizar beneficios reduzindo-se os
riscos
% Justica distributiva
Normas: (1) Desenho adequado do estudo (rigor cientifico).
(2) Pesquisadores competentes
(3) Balanco favoravel beneficio/risco
(4) Consentimento livre e esclarecido
(5) Selecao equitativa de pacientes

v Aplicaveis aos voluntarios de pesquisa, igualmente e
universalmente a todos, independentemente da nacionalidade,
etnia aénero idade etc.



Fundamentacao

% Portanto, a Pesquisa Clinica é um empreendimento de interesse
e responsabilidade de todos:

* PACIENTES
¥ Comunidade Médica e Cientifica (Academia)

¢ Governo (Autoridades de Saude; Ciéncia, Tecnologia e Inovacao;
Desenvolvimento Econdmico e Industrial; Educacao)

t Empresas e entidades de pesquisa (publicas e privadas).



Contextualizacao

+ A Organizacao Mundial da Saude declarou:

“Avancos sem precedentes no conhecimento cientifico nos ultimos 50 anos, complementados por
esforc¢os de pesquisa e desenvolvimento adequadamente dirigidos levaram a medicamentos, vacinas,
diagnosticos e equipamentos médicos que melhoraram dramaticamente a saude no mundo todo.
Com as revolucoes da genomica e protedmica ja avancadas, inovacoes ainda mais impressionantes
podem estar no horizonte da pesquisa médica. Ao mesmo tempo, a necessidade de novas
intervencoes nio diminuiu: a vacina para AIDS ou gripe aviaria, um tratamento novo para
tuberculose ou dengue, curas para o cancer, doencas cardiacas e diabetes, melhores métodos para a
prevencio e diagnostico de infec¢oes sexualmente transmissiveis sio apenas alguns exemplos da
significativa contribuicio que a biomedicina ainda pode dar a saude global.”

Relatorio da OMS “Pesquisa para a Saude”(05.12.2005)

¥ Até o momento, registrados 254.052 estudos em mais de 100 paises,
s6 2,3% deles realizados no Brasil (5900); 15% deles sao estudos
epidemioldgicos (www.clinicaltrials.gov).

* HA uma nitida concentracao dos estudos nos paises desenvolvidos. No
ano de 2006, 2.380.000 pessoas participaram de estudos clinicos em todo
o mundo (775.000 em estudos custeado por fundos publicos; 1.605.000
financiados pelas empresas). Nos EUA, 2% da populacao participa de
estudos clinicos anualmente (http://www.ciscrp.org).



http://www.clinicaltrials.gov/

Contextualizacao

¢ O Brasil tem um sistema regulatorio anacronico; o de regulagao
de ética em pesquisa com seres humanos padece ainda mais:
analise dupla (CEP-CONEP, em “casos especiais” que envolvem
justamente a pesquisa multicéntrica internacional), tripla (ANVISA).
Resultado: prazos regulatorios muito longos restringem acesso

de todos aos beneficios dos estudos. Quem ganha?

t Nao ha evidéncia sobre quanto maiores os prazos de aprovacao,
menores 0s problemas éticos ou de seguranga para os voluntarios.

e

;, Surviving '/I":1 e Brazilian .
regulafory;jungle

razil is becornmg an mcreasungly popular site fé/d!mcal trials, but as

Andrea Palluch and Faiz Kermani _suggest} nsors should first familiarise
themselves with the country’s requlatory pro ses




Contextualizacao

t NAO HA hd evidéncia de que quanto maiores os prazos de
aprovacgao ou maior burocracia, menores sao 0s problemas éticos
ou de seguranca para os voluntarios

Pode-se presumir o contrario: se limitamos (atrasamos) o acesso a
pesquisa, os beneficios ndo sao obtidos em sua plenitude...ou nao
0s alcancamos.

t Também NAO HA evidéncia de que paises com mais agilidade tém
problemas éticos ou de seguranca para os pacientes; ao contrario,
pois sao mais eficientes. A reciproca também se aplica: os
beneficios vao para estes (pacientes, pesquisadores, P&D, inovacao
em saude...).

¢ P&D em medicamentos (incluindo biofarmacos) caminha para a
“medicina estratificada, individualizada ou de precisao” =
marcadores de eficacia e seguranca identificados na populacao. O
Brasil (pacientes brasileiros) nao pode mais ser excluido (vamos
importar os dados de outros ?).

¢ ...BUROCRACIA!

* Quem ganha e o qué? Vamos continuar optando pelo atraso e a
ineficiéncia?



Pesquisas Clinicas: Distribuicao Mundial

www.clinicalstrials.gov




Pesquisas Clinicas: Distribuicao América Latina




Contextualizacao

% Dra. Marie-Charlote Bouésseau, da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) em sua apresentacdo sobre Revisdo Etica em Pesquisa, afirmou,
entre outras coisas...:

“Three pillars to strengthen ethics review systems
— Harmonization of normative framework.
— Coordination of institutions (RECs, NRAs, etc.)
— Research integrity.
e Good governance mechanisms.
e Building global consensus on specific issues..

All stakeholders involved in research activities have to act within a common
normative framework based on good governance mechanisms and harmonized
procedures. Monitoring of RECs is a responsibility of NRAs.

Exchange of experiences is crucial to strengthen ethics review systemes.

http://www.who.int/ethics/publications/research_standards
~9789241502948/en/index.html



Alianca para o Avanco da Pesquisa Clinica
no Brasil

% O Desenvolvimento cientifico, tecnoldgico, econdémico e
social do Brasil € do interesse e responsabilidade de todos.

¢ A Estratégia Nacional de Ciéncia, Tecnologia e Inovacgao e
seus “Eixos Estruturantes” sao do interesse e
responsabilidade de todos.

(http://www.mct.gov.br/upd_blob/0218/218981.pdf).

t Os avangos medicos e cientificos que norteiam o Sistema
Unico de Saude (SUS) sao do interesse e responsabilidade
de todos. (http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/18080.htm)

¢ Pesquisa com seres humanos €& do interesse e
responsabilidade de todos.



CONFERENCIA INTERNACIONAL DE HARMONIZACAO
ICH ( CIOMS —ICH-GCP).

n e = ——— = —— = — - n e

Membership / About ICH / &

Current Members and Observers

As of June 2017, the ICH Association comprises the following Members and
Observers:
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PL 7082/17 — Camara dos Deputados
PL 200/2015 Senado Federal.

1- Contempla as definigoes e conceitos do ICH-GCP.

2- Define Responsabilidades dos Comités de Etica,

Investigadores e Patrocinadores.

3- Define claramente os direitos do sujeito da pesquisa no que tange a sua

participacao voluntaria, assisténcia e seguro contra eventuais danos.
4- Incorpora os principios que norteiam a ética em pesquisa.

5- Inclui o Brasil entre os paises mais avancados no que tange a

harmonizacao regulatéria (regulamentacao ética em pesquisa).

6- Apoio da Associacao Médica Brasileira.
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