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APRESENTACAO

A pesquisa € um dos processos de construcao do conhecimento que tem como metas
principais gerar novo conhecimento e/ou corroborar ou refutar algum conhecimento pré-
existente. E basicamente um processo de aprendizagem, tanto do individuo que a realiza,
quanto da sociedade na qual esta se desenvolve. Quem realiza a pesquisa pode, num nivel
mais elementar, aprender as bases do método cientifico ou, num nivel mais avangado, aprender
refinamentos técnicos de métodos ja conhecidos. A sociedade e a comunidade beneficiam-se
com a aplicacdo do novo conhecimento gerado nos individuos que a compdem. Para poder ser
chamada de cientffica, a pesquisa deve obedecer aos rigores que impde o método cientifico,
sendo as principais propriedades o objetivo, a definicao dos parametros a serem avaliados e
a populacdo do estudo, com seus critérios de inclusdo e exclusao.

A pesquisa é fundamental para o desenvolvimento humano e deve ser feita sempre pautada
por principios éticos. Todas as pesquisas clinicas realizadas, independentemente dos resultados
obtidos, sejam estes positivos ou negativos, devem ser relatadas a comunidade cientffica. Exis-
tem normas para as Boas Praticas Clinicas (Good Clinical Practice) que os projetos de pesquisa
clinica devem obedecer. A comunidade cientffica mundial procede com os projetos em acordo
com o Harmonized Tripartite Guideline for Good Clinical Practice (1996) - ICH Topic E6.

O Ministério da Salde regulamenta e supervisiona as praticas de pesquisa clinica no Brasil,
por meio da Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), que controla as importacdes dos
medicamentos de estudo a serem fornecidos aos pacientes participantes de estudos no Brasil
(em geral, estes medicamentos sdo produzidos nos paises responsaveis pela pesquisa, sendo,
na maioria dos casos, EUA ou algum palis europeu), bem como as exportacdes de material
bioldgico destes pacientes ao exterior (em geral, a um laboratério central, que realizara deter-
minados exames laboratoriais cujos dados serdo utilizados na pesquisa). A Conep (Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa), também ligada ao Ministério da Satde, é responsavel pela
avaliagao dos projetos de pesquisa que se enquadram em determinadas categorias, no que se
refere aos aspectos €ticos das pesquisas propostas pelos laboratérios e pesquisadores.

A pesquisa é a realizacdo concreta de uma investigacdo planejada, desenvolvida e redigida

de acordo com as normas da metodologia consagradas pela ciéncia”.
Ruiz, 1991.
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INTRODUCAO

Pesquisa clinica, ensaio clinico ou estudo clinico € qualquer investigacao em seres
humanos com o intuito de descobrir ou verificar os efeitos clinicos, farmacoldgicos e/
ou outros efeitos farmacodinamicos de um produto (medicamento, instrumento ou
equipamento), e/ou de identificar qualquer evento adverso a este(s), e ainda estudar
a absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excrecao de produtos medicamentosos com
o objetivo de averiguar sua seguranca e/ou eficacia. A execucao de um estudo clinico
estd baseada no rigido cumprimento das normas contidas no protocolo de pesquisa.
Todo protocolo de pesquisa envolvendo seres humanos deve ser desenhado dentro
das regulamentacoes internacionais e locais que garantem a correta realizacao da
pesquisa dentro de padrdes éticos, cientificos, seguros e de respeito ao paciente,
exigidos pela comunidade leiga e cientffica.

A resolucao n® |, de junho de 1988, do Conselho Nacional de Saude (CNS) foi
a primeira tentativa de regulamentar a pesquisa na area de saide no Brasil. Porém,
esta resolucdo ndo teve impacto pratico. Em 1995, foi criado um Grupo Executivo
de Trabalho (GET), com o objetivo de revisar as normas de pesquisa em nosso pais.
Esse grupo contou com a participacao de representantes de diversas areas sociais e
profissionais, como médicos, bidlogos, juristas, tedlogos, empresarios e representantes
dos usuarios. O grupo foi coordenado pelo professor Dr. William Saad Hossne, a quem
a comunidade cientifica brasileira vem prestando justos tributos por sua fundamental
importancia para a ciéncia brasileira, principalmente na area de ética em pesquisa.
Finalizando seus trabalhos, o GET elaborou a Resolugdo CNS 196/96, publicada
no DOU em 10 de outubro de 1996. Esta criou os Comités de Etica em Pesquisa
(Ceps), vinculados as instituicdes de pesquisas, exigindo que sua composicao fosse
multidisciplinar (ndo mais que metade dos membros pertencentes a mesma profis-
sdo), incluindo, obrigatoriamente, um representante dos usuarios. Criou também a
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (Conep), érgdo méaximo da érea, ligado ao
Conselho Nacional de Saude (CNS) — Ministério da Saude (MS).
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Assim, s a partir de 1996, com a publicacao da Resolucao CNS n® 196/96 e outras
que a complementam € que comecou a se consolidar uma legislacao brasileira sobre
pesquisa clinica (particularmente a Resolucao CNS n° 251/97). Tais resolucdes, além de
caracterizarem um compromisso das autoridades governamentais com os voluntarios
de pesquisa, representaram um passo significativo para a criagao de indumentarias
legais essenciais para a regulamentacao da pesquisa clinica no Brasil.

A pesquisa clinica contribui para o aumento da expectativa de vida e a reducgao
dos indices de mortalidade e de varias enfermidades torna-se realidade. Um bom
exemplo: a expectativa de vida no Brasilem 1950 era de 43 anos e, em 2000, passou
para 69 anos. Outro exemplo é a situacdo dos pacientes portadores do virus HIV, que
hoje tém sobrevida e qualidade de vida muito superiores gracas aos medicamentos
desenvolvidos.

Republicada em [° de agosto de 2008, a RDC 39/08 (Anvisa) aprova o regula-
mento para a realizacao de pesquisa clinica, atualiza o regulamento para elaboracao
de dossié para obtencao de comunicado especial para a realizacao de pesquisa clinica
com medicamentos e produtos para a salide e estabelece normas de farmacovigilancia,
por meio de relato dos eventos adversos graves a Anvisa.
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FASES DE UM ESTUDOCLINICO

Estudo Fase 1: a primeira das quatro fases de um estudo clinico, é quando um
ser humano recebe pela primeira vez um novo produto medicamentoso. Envolve
uma pequena populagdo de voluntarios saudaveis, com o objetivo de conhecer
dados sobre seguranca e toxicidade, absorcao, distribuicdo e metabolismo do novo
medicamento.

Estudo Fase 2: apds completar com sucesso o estudo fase |, o medicamento é
entdo testado quanto a sua seguranca e eficicia em uma populagdo de 100 a 200
pacientes afetados pela doenca ou condicdo para qual o novo medicamento foi de-
senvolvido. Aqui se procura estabelecer a relacdo dose-resposta.

Estudo Fase 3: a terceira e Ultima fase pré-aprovacdo do novo medicamento €
conduzida em um ndmero maior e variado de sujeitos voluntarios (em torno de 3
a 5 mil), todos portadores da doenca ou condicdo para a qual o medicamento foi
desenvolvido, com o objetivo de determinar dados de seguranca e eficacia a curto
e longo prazos. Nessa fase, sao avaliadas suas reacoes adversas e sua interagao com
uma variedade de fatores como sexo, idade, raca, ou uso concomitante de alcool e
outros medicamentos.

Estudo Fase 4: Apds o novo produto ter sido aprovado e registrado, estando ja no
mercado, os estudos fase 4 sao conduzidos para explorar novas reacoes adversas e
estabelecer seu valor terapéutico em uma populagdo muito maior que a envolvida
nos estudos anteriores.

COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA | W




*

*

~

O PROFISSIONAL (PERFIL E ATRIBUICOES)

Em 1997, a Organizacao Mundial da Satde (OMS) publicou um documento denomi-
nado “The role of the pharmacist in the health care system” (“O papel do farmacéutico
no sistema de atengao a salide”) em que se destacaram 7 qualidades que o farmacéutico
deve apresentar. Foi, entdo, chamado de farmacéutico / estrelas.

Este profissional 7 estrelas deve ser:

Prestador de servicos farmacéuticos em uma equipe de salde;
Capaz de tomar decisoes;

Comunicador;

Lider;

Gerente;

Atualizado permanentemente;

Educador.

Tendo a é4rea de Pesquisa Clinica uma relacdo direta com o uso de medicamentos
e tratamentos, a atuagao do farmacéutico € imprescindivel.

O farmacéutico pode atuar em varias frentes na pesquisa clinica. Desde a guarda e
armazenamento dos produtos de pesquisa, passando pelo preparo de medicagdes e
administracdo ao paciente sujeito de pesquisa, em laboratérios executando os exames
de andlises clinicas, coordenando centros de pesquisa, monitorando estudos, e até
atuando como gerentes de pesquisa na indUstria farmacéutica, em empresas executoras
de pesquisa clinica ou em centros de estudos pode-se encontrar um farmacéutico.
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A COMISSAO ASSESsORA

Diante do crescimento da pesquisa clinica no Brasil e da demanda por profissio-
nais habilitados e capacitados para atuagcao na area, foi criada em 2006 a Comissao
Assessora de Pesquisa Clinica do CRF-SP O grupo é composto por profissionais
que atuam em pesquisa clinica e tem a fungao de auxiliar e assessorar a Diretoria
em assuntos técnicos, inclusive nas discussdes sobre a regulamentacio da area.
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AS ATIVIDADES EM PESQUISA CLINICA

Boas Praticas Clinicas (BPC) - As boas préticas clinicas constituem um padrdo
internacional de qualidade ética e cientffica para o desenho, conducao e desempenho,
monitorizagdo, auditoria, registro, andlise e relatério de estudos clinicos, que asse-
gura a credibilidade e a precisdo dos dados e dos resultados relatados, bem como a
protecao do direito, integridade dos individuos participantes de estudos clinicos e a
confidencialidade sobre os dados obtidos.

Para que este padrao de qualidade seja atingido, as BPC definem os deveres e respon-
sabilidades de todas as partes envolvidas em um estudo clinico (investigador, pesquisador,
comité de ética, etc.), além de citar diretrizes para o gerenciamento de outros itens, como
o produto investigacional que sera utilizado e toda a documentacao gerada durante o
estudo. Embora alguns paises tenham seu proprio manual de boas praticas clinicas, o mais
utilizado € o manual do ICH (International Conference on Harmonization), elaborado a partir
de uma iniciativa entre governo e 6rgaos privados dos EUA, Japao e Unido Européia, que
contaram também com o apoio da Organizagdo Mundial da Satde.

Patrocinador - E o individuo, empresa, instituicdo ou organizacao responsavel pela
implementacdo, gerenciamento e/ou financiamento de um estudo clinico.

Organizacao de Pesquisa Contratada — Durante um estudo clinico, ou até
mesmo antes de seu inicio, o patrocinador pode transferir algumas ou todas as
suas obrigagdes e fungdes relacionadas ao estudo a uma Organizacdo de Pesquisa
Contratada (ORPC), mais conhecida como CRO “Contract Research Organization”,
sigla na lingua inglesa que denota organizacdo de pesquisa contratada. Embora as
responsabilidades possam ser transferidas a uma CRO, a responsabilidade final pela
qualidade e integridade dos dados sera sempre do patrocinador.
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Alguns pontos importantes da relacao Patrocinador — CRO sao des-
critos abaixo:

+ A CRO deve implementar a garantia e o controle da qualidade dos dados
relacionados ao estudo.

* Quaisquer obrigacdes e funcdes relacionadas ao estudo que tenham sido
transferidas e assumidas por uma CRO devem ser especificadas por escrito.

* Quaisquer obrigacdes e fungdes relacionadas ao estudo e ndo especificamente trans
feridas para, e assumidas por uma CRO, sdo de responsabilidade do patrocinador.

A CRO €, portanto, uma pessoa ou organizacao (comercial, académica ou outras)
contratada pelo patrocinador para executar um ou mais deveres e funcdes relativas a
um estudo clinico. Para tanto, a CRO deve contar com um quadro de colaboradores
qualificados (monitores de pesquisa, assistentes de pesquisa, etc.) e procedimentos
internos que possam garantir a qualidade final dos dados coletados nas pesquisas.

Protocolo de pesquisa — Documento que descreve os objetivos da pesquisa,
justificativa para a realizagao do estudo, desenho, metodologia e consideragdes es-
tatisticas. Descreve também claramente o perfil do voluntario adequado a pesquisa,
com a descrigao dos critérios de inclusao e exclusdao. Antes de iniciar o estudo,
o protocolo de pesquisa precisa ser aprovado pelo Comité de Etica e/ou outras
agéncias regulatorias como Conep (Conselho Nacional de Etica em Pesquisa) e
Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria).
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Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Os Comités de Ftica em Pesquisa
sao oOrgaos constituidos dentro de instituicdes que realizam pesquisa clinica e/
ou instituicdes de ensino. Sao responsaveis pela avaliagdo ética de projetos de
pesquisa e tém por objetivo assegurar o bem-estar dos individuos pesquisados
(sujeitos de pesquisa).

O CEP é constituido por colegiado com ndmero nao inferior a sete membros. Ele conta
com a participacao de profissionais da area de salide, das ciéncias exatas, sociais € humanas,
incluindo, por exemplo, juristas, tedlogos, socidlogos, fildsofos, bioeticistas e, pelo menos,
um membro da sociedade representando os usudrios da instituicdo. Possui carater multi
e transdisciplinar; nao devendo haver mais que metade de seus membros pertencentes
a mesma categoria profissional. Podera ainda contar com consultores “ad hoc”, pessoas
pertencentes ou ndo a instituicdo, com a finalidade de fornecer subsidios técnicos.

O objetivo maior da avaliacdo ética de projetos de pesquisa € garantir trés
principios basicos: a beneficéncia, o respeito a pessoa e a justica. Nesta garantia
devem ser incluidas todas as pessoas que possam vir a ter alguma relagao com a
pesquisa, seja o sujeito da pesquisa, o pesquisador, o trabalhador das areas em
que ela se desenvolve e, em Ultima analise, a sociedade como um todo.

A avaliacao ética de um projeto de pesquisa na area da salde baseia-se, pelo
menos, em quatro pontos fundamentais: na qualificagdo da equipe de pesquisa-
dores e do proprio projeto; na avaliacao da relacdo risco-beneficio; no consen-
timento informado e na avaliacao prévia por um Comité de Ftica.

As caracteristicas e atribuicdes dos Comités de Fticaem Pesquisa no Brasil estao contidas

na Resolugao 196/96 do Conselho Nacional de Saude. Os Comités de Ftica em Pesquisa
deverdo ser credenciados pela Comissao Nacional de Etica em Pesquisa (Conep).
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Centro de Pesquisa — Local onde é realizada a pesquisa. O centro precisa ter uma
infra-estrutura adequada para atender os voluntarios, sala para coleta de exames ou
outros procedimentos médicos necessarios para a realizacao da pesquisa. De maneira
geral, os centros de pesquisa possuem uma equipe de funcionarios formados por
médicos, enfermeiros, farmacéuticos e auxiliares. Os centros de pesquisa precisam
estar afiliados a algum Comité de Etica.

Laboratérios — Alguns estudos de pesquisa requerem andlise de exames laboratoriais
para diagndstico e avaliacdo de seguranca dos pacientes. Os protocolos de pesquisa
podem requerer que esses testes sejam realizados em um Unico laboratério para
que a metodologia de andlise fique padronizada quando isso ocorre, chamado de
Laboratério Central. Geralmente, sdo os patrocinadores que escolhem e contratam
os laboratorios.

Brochura do Investigador — £ um documento em que estdo compiladas todas as
informagdes dos estudos clinicos anteriores de um determinado medicamento.

Contém a descricdo dos estudos, incluindo metodologia, resultados e eventos
adversos de todos os estudos realizados em animais e em seres humanos.

O patrocinador é responsavel por manter este documento atualizado, sempre que

uma informagao nova € descoberta sobre o medicamento. Ele € fornecido aos pes-
quisadores, que tém obrigacao de enviar ao Comité de Etica para conhecimento.

COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA
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Pesquisador responsavel ou investigador principal — Foi definido na resolugio
196/96 do CNS o papel do pesquisador responsavel na Pesquisa Clinica, sendo ele
o grande responsavel pela conducao do estudo.

Primeiramente, o pesquisador responsavel deve ter grande conhecimento na
area em que o estudo serd desenvolvido, tendo inclusive registro no érgao de classe
apropriado (CRM, CRO), pois ele sera responsavel pelo sujeito de pesquisa que for
incluido no estudo, além de ter responsabilidades com o patrocinador do estudo e
com a comunidade cientffica.

Uma das atribuicdes fundamentais do pesquisador responsavel € prezar pela seguran-
ca do sujeito de pesquisa durante o tempo em que o estudo estiver ocorrendo e garantir
0 acompanhamento dos sujeitos de pesquisa apos seu termino, com o seguimento dos
pacientes pelo tempo em que eles permanecerem no estudo. O pesquisador e sua
equipe devem cumprir todas as etapas previstas no protocolo nos prazos determinados
além de atender, diagnosticar e tratar intercorréncias clinicas graves ou nao.

Outro ponto crucial é o seguimento das Boas Praticas Clinicas que o Pesquisador
Responsavel deve ter e para isso, ele devera estar atualizado quanto as legislacoes
do palfs e do exterior. E dever do pesquisador responsavel a obtencao do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido, que devera ser devidamente explicado aos
sujeitos de pesquisa antes de seu aceite.
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Coordenador de centro de pesquisa — Geralmente um (a) enfermeiro (a) ou
farmacéutico (a) que tem por funcdo coordenar as atividades do estudo, como:
preencher documentos, agendar consultas e exames, entregar medicamentos aos
pacientes (no caso de medicamentos orais como comprimidos e capsulas), orientar
pacientes sobre como tomar os medicamentos e checar se os pacientes tomaram
os medicamentos de forma correta (contando os comprimidos/capsulas).

E o profissional que administra o centro de pesquisa, € cujas tarefas sio delegadas
pelo investigador; atua como um elo entre o centro de pesquisa e o patrocinador.
Apesar de extremamente importante em um centro de pesquisa, sua formacao e
suas atribuicdes nao estdo definidas pelo guia de GCP/ICH.

Voluntario de pesquisa ou sujeito de pesquisa — Os voluntarios de pesquisa
sao os sujeitos que receberao a medicacao em teste, sua participacao é voluntaria
e seus dados sao confidenciais. Para confirmar sua participacdo, o voluntario sadio
ou paciente deve assinar um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido apds
ter sido informado de todos os aspectos do estudo que sdo relevantes para sua
decisdo participar. A comunicagdo com o paciente e sua familia é fator importante
no recrutamento dos pacientes e deve ser feita com linguagem clara e adequa-
da. E necessério que um médico esteja presente para tirar todas as ddvidas em
relacdo ao estudo.

COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE — O TCLE é um docu-
mento muito importante para a protecao do sujeito de pesquisa e dos responsaveis
pela pesquisa.

Nele devem estar descritos, em uma linguagem bastante acessivel, os seguintes itens:
¢ Justificativas para a realizacao do estudo;

* Principais procedimentos e metodologia (como sera feito);

¢ Lista dos efeitos colaterais e riscos possiveis;

¢ Lista dos beneficios esperados diante do sucesso do estudo;

¢ Informagao sobre outras possibilidades de tratamento;

¢ Descricao sobre a forma de acompanhamento;

¢ Descricao de como e quando o medicamento sera administrado;

* Nome dos investigadores e telefones para contato;

* Informacao de que vocé pode se recusar a participar ou sair do estudo, em qualquer

momento, sem que isso signifique prejuizo de alguma forma.

Depois de esclarecidos todos os propdsitos e procedimentos do protocolo, e apds
lido o termo de consentimento, o sujeito de pesquisa que atende aos critérios de inclusao
da pesquisa ao concordar em participar da pesquisa deve assinar este documento.

O investigador deve apresenta-lo ao sujeito de pesquisa, antes da sua participacao
no protocolo.
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Monitor de pesquisa clinica — O monitor de pesquisa clinica ¢ um profissio-
nal designado pelo patrocinador ou pela organizagdo de pesquisa contratada que,
utilizando-se de suas qualificacdes e experiéncia, € responsavel por:

¢ Garantir, no centro de pesquisa, o cumprimento das boas praticas clinicas e das
regulamentacgdes vigentes;

+ Garantir aderéncia as exigéncias previstas no protocolo do estudo por parte dos
sujeitos de pesquisa e da equipe do centro de pesquisas;

¢ Controlar o fluxo de material e do produto sob investigacio;

¢ Verificar o correto registro do fornecimento do produto sob investigacao aos sujeitos
de pesquisa e sua devolucao;

* Verificar se documentos fonte/dados de origem e outros registros pertinentes ao
estudo estdo precisos, completos, atualizados e arquivados;

¢ Checar a precisao e o preenchimento das entradas de dados nas fichas clinicas, nos
documentos fonte/dados de origem e em outros registros relacionados ao estudo;

¢ Comunicar ao investigador a ocorréncia de eventuais erros, omissdes ou falta de
legibilidade nas fichas clinicas;

* Oferecer treinamento e suporte técnico a equipe do centro de pesquisas.

Desempenhando tais atividades, entre varias outras, o monitor de pesquisa clinica
atua como um elo entre o patrocinador e o centro de pesquisas, garantindo a ade-
quada conducao e documentacao dos dados do estudo.

Em sua rotina de atividades, o monitor de pesquisa deve também elaborar um

relatorio apds cada monitoria realizada no centro de pesquisas, visando ao registro
de todas as varidveis checadas e eventuais imprevistos observados.
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. DADOS ORIGINADOS DA PESQUISA CLINICA

Os dados da pesquisa sao informacdes requeridas pelo protocolo e coletadas
dos sujeitos de pesquisa no decorrer do estudo. Sao registrados em documento
denominado ficha clinica, que pode ser impresso ou em formato eletrénico.

Todos os dados contidos na ficha clinica devem ser provenientes de um docu-
mento fonte, ou seja, local onde se registra pela primeira vez uma informacao do
sujeito de pesquisa. Um documento fonte pode ser: o prontuario médico, a ficha
de enfermagem, o laudo de um exame, o didrio do paciente, entre outros.

Aficha clinicaimpressa deve ser inserida em um banco de dados. A inclusdo dos dados
deve ser realizada de maneira eficiente, correta e dentro de poucos dias apds a coleta.

A andlise dos dados pode ser realizada periodicamente, especialmente para
verificagdo da seguranca do produto (e/ou tratamento) em investigacdo. Quando
o estudo clinico é finalizado, realiza-se a analise estatistica final. As conclusdes
retiradas da analise dos dados obtidos sao finalizadas e agregadas, de forma a
serem apresentadas como argumento a(s) autoridade(s) de regulagdo sanitaria
para o registro e comércio do produto, ou para a divulgacao cientffica.
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LEGISLACAO

Codigo de Nuremberg - Como resultado das experimentagdes médicas conduzidas pelos
nazistas durante a Il Guerra Mundial, o Tribunal Militar realizado na Cidade de Nuremberg, em
1947, definiu um Cédigo de Ftica Médica para pesquisadores que conduzem ensaios clinicos,
com a intengdo de proteger a seguranca e a integridade dos participantes do estudo. Aqui se
introduz a obrigatoriedade do “consentimento voluntario” por parte do sujeito da pesquisa.

Declaracao de Helsinque - Conjunto de recomendacdes ou principios bésicos que nor-
teiam os médicos na conduta ética para a conducao de pesquisa biomédica envolvendo seres
humanos. Foi adotada pela 18* Assembléia da Associacdo Médica Mundial em Helsinque,
Finlandia, em 1964. As recomendagdes incluem os procedimentos requeridos para garantir a
seguranca e o bem-estar dos sujeitos envolvidos em pesquisa clinica, como o consentimento
livre e esclarecido e a aprovacao dos protocolos por um Comité de Etica.

Resolucao 196/96 CNS/MS - E a principal resolucio do pas para estudos envolvendo
seres humanos. Baseia-se no Cédigo de Nuremberg (1947), declaracdo dos direitos do
homem (1948) e declaracdo de Helsinque (1964), entre outros.

Esta resolucao incorpora, sob a ética do individuo e das coletividades, os quatro di-
ferenciais basicos da bioética: autonomia, ndo maleficéncia, beneficéncia e justica, entre
outros, e visa a assegurar os direitos e deveres que dizem respeito a comunidade cientffica,
aos sujeitos da pesquisa e ao Estado.

Define o que é pesquisa, pesquisa envolvendo seres humanos, protocolo de pesqui-
sa, investigador principal, instituicdo de pesquisa, patrocinador, risco da pesquisa, dano
associado ou decorrente da pesquisa, sujeito de pesquisa, termo de consentimento livre
e esclarecido, indenizacao, ressarcimento e Comité de Ftica em Pesquisa.

Comenta quais sdo os aspectos éticos da pesquisa envolvendo os seres humanos,
esclarece pontos sobre termo de consentimento livre e esclarecido, fala sobre os pontos
fundamentais que devem ser verificados sobre os riscos e beneficios da pesquisa e discute
0s pontos fundamentais do protocolo de pesquisa e CEP/Conep.
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Resolucao 251/97 CNS/MS
Aprova as normas de pesquisa envolvendo seres humanos para areas tematicas
de pesquisa com novos farmacos, medicamentos, vacinas e testes diagnosticos.

Resolucao 292/99 CNS/MS
Define os pontos fundamentais para que a pesquisa seja considerada com par-
ticipagao estrangeira.

Resolucao 303/00 CNS/MS
Define o que sao pesquisas em Reprodugao Humana.

Resolucao 340/04 CNS/MS
Aprova as diretrizes para analise €tica e tramitacao dos projetos de pesquisa da
area tematica especial de genética humana.

Resolucao 346/05 CNS/MS
Define o que sdao projetos multicéntricos e aponta a tramitacao dos protocolos
de pesquisa multicéntricos.

Resolucao 347/05 CNS/MS
Aprova diretriz para analise ética de projetos de pesquisa que envolva armaze-
namento de materiais ou uso de materiais armazenados em pesquisas anteriores.

Resolucao RDC 39/08 Anvisa

Revoga a RDC 219/04 Anvisa, aprova o regulamento para a realizagdo de pes-
quisa clinica, atualiza o regulamento para elaboracao de dossié para obtencao de
comunicado especial para a realizagdao de pesquisa clinica com medicamentos e
produtos para a salde e da outras providéncias.

Resolucao 509/09 CFF

Regula a atuagao do farmacéutico em centros de pesquisa clinica, organizagdes
representativas de pesquisa clinica, IndUstria ou outras instituicdes que realizem
pesquisa clinica.

COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA



GLOSSARIO

Braco do estudo: um estudo pode apresentar, em seu desenho, varios esquemas
de tratamento distribuidos em grupos diferentes, denominados “bracos”.

Case Report Form (CRF): sigla na lingua inglesa que denota Ficha Clinica.

Comissao Nacional de Etica em Pesquisa (Conep): instincia colegiada independente
de natureza consultiva, deliberativa, normativa e educativa, vinculada ao Conselho
Nacional de Satde (CNS), criada pela Resolucdo 196/96 do CNS/MS.

Comité de Etica em Pesquisa (CEP): grupo independente constituido por profissionais
médicos e ndo médicos, responsavel por verificar a integridade do estudo e garantir a
protecao dos direitos, seguranca e bem estar dos pacientes envolvidos em um estudo,
bem como pela garantia da seguranca publica dessa protecao, através da revisao e
aprovacao do protocolo de pesquisa e do termo de consentimento livre e esclarecido,
e da andlise da adequabilidade dos pesquisadores, das instalacdes e dos métodos e ma-
teriais utilizados na pesquisa. A situacao legal, composicao, fungao, operacionalizacao e
exigéncias regulatdrias pertinentes ao CEP podem diferir entre os paises, devendo, no
entanto, permitir que o Comité atue em conformidade com as normas de GCP

Confidencialidade: Prevencdo contra a divulgacio ou revelacdo, a individuos nao autorizados,
das informagdes de propriedade do patrocinador, ou da identidade do sujeito da pesquisa.

Critérios de exclusao: caracteristicas que, quando presentes em um individuo, ndo
permitem que ele participe do estudo clinico; essas caracteristicas devem estar

especificadas no protocolo de pesquisa.

Critérios de inclusao: lista de caracteristicas que devem estar presentes em todos os
sujeitos incluidos em um determinado estudo clinico.
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Codigo de identificagdo do paciente: trata-se de um codigo identificador exclusivo,
designado pelo investigador a cada paciente do estudo, para proteger sua identi-
dade e ser utilizado como um substituto para o nome do paciente, para que sua
confidencialidade seja mantida.

Consentimento voluntario: processo pelo qual um paciente confirma voluntariamente a
sua disposicao em participar de um estudo clinico, apds ter sido informado sobre todos
0s aspectos que sejam relevantes para sua tomada de decisdo. Esse consentimento
deve ser documentado por meio de um formulario de consentimento informado
(TCLE) a ser preenchido, assinado e datado.

Dados de origem: Todas as informacdes contidas em registros originais e em cdpias
autenticadas de registros originais dos achados clinicos, observacdes ou outras ativida-
des ocorridas durante um estudo clinico, que forem necessarias para a reconstrucao
e avaliacdo do estudo. Os dados de origem estao contidos nos documentos fonte.

Documento fonte = documento original: local em que, pela primeira vez, registra-
se uma informagao, qualquer que seja ela, a respeito do sujeito da pesquisa. A partir
do documento fonte se obtém um dado original. Um documento fonte pode ser: o
prontuario meédico, a ficha de enfermagem, o laudo de exames subsidiarios, a agenda
de estudo, o didrio do paciente, entre outros.

Equivaléncia terapéutica: Quando dois medicamentos administrados na mesma
dose molar resultam os mesmos efeitos em relacao a eficacia e seguranca. Avalia-
se a equivaléncia terapéutica por meio dos estudos de bioequivaléncia, ensaios
farmacodinamicos, ensaios clinicos ou estudos in vitro.
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Estudo aberto: estudo no qual sujeitos e investigadores sabem qual produto cada
sujeito esta recebendo.

Estudo cego: aquele no qual o sujeito, o investigador ou ambos ndo sabem qual
produto de teste o sujeito esta recebendo.

Estudo multicéntrico: estudo clinico conduzido de acordo com um Unico protocolo,
concomitantemente em varios centros de pesquisa, nacionais ou internacionais.

Evento adverso: Qualquer ocorréncia médica inconveniente sofrida por um sujeito
de pesquisa que nao necessariamente apresenta relacao causal com o medicamento
em investigacao.

Evento adverso sério: médica indesejavel e imprevista, sofrida por um sujeito de pesqui-
sa em uso de um medicamento sob investigacao, que em qualquer dose administrada
resulte em &bito, represente risco de vida, requeira hospitalizacdo (ou prolongamento
de uma hospitalizacdo programada), resulte em uma incapacitagdo significativa ou
persistente, ou promova anomalia/ma formagao congénita. Tais ocorréncias deverdo
ser relatadas ao patrocinador em um prazo maximo de 24 horas.

Farmacocinética: estudo dos processos de absorcao, distribuicao, metabolismo e
excrecao pelo corpo humano, de compostos e medicamentos.

Farmacodinamica: drea da farmacologia que estuda reacdes entre medicamentos e

estruturas vivas, incluindo os processos de respostas fisicas para efeitos farmacold-
gicos, biogquimicos, fisiolégicos e terapéuticos.
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Ficha clinica: documento impresso, &tico ou eletrénico, destinado a registrar todas
as informagdes requeridas pelo protocolo a serem relatadas ao patrocinador, sobre
cada sujeito de pesquisa.

GCP (Good Clinical Practice): sigla na lingua inglesa que denota Boas Préticas Clinicas.

International Conference on Harmonisation (ICH): sigla na lingua inglesa que denota
Conferéncia Internacional de Harmonizacao. Documento acordado entre varios pa-
ises liderados por EUA, Europa e Japao, que determina as regras internacionais para
realizacdo de pesquisa cientffica envolvendo seres humanos.

Instituicdo: Qualquer entidade, agéncia ou instalagio médica ou odontoldgica,
publica ou privada, na qual esta inserido o centro de pesquisa onde os estudos
clinicos sao conduzidos.

Parecer (em relacao ao CEP): € o documento contendo o julgamento do projeto
de pesquisa emanado do Comité de Etica em Pesquisa, podendo apresentar ainda
sugestoes ou recomendagoes.

Placebo: preparacao farmacéutica que nao contém principio ativo, ou seja, nao tem
atividade terapéutica.

Produto sob investigacdo: Apresentacdao farmacéutica de um ingrediente ativo ou
placebo, o qual estd sendo testado em um estudo clinico, incluindo tanto um produto
novo como um produto ja comercializado, quando utilizado em uma nova formulacdo
Ou para uma nova indicacdo.
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Procedimentos Operacionais Padrao (POP): instrucdes detalhadas, por escrito e oficiais,
para obtencao de uniformidade de desempenho relativo a uma funcdo especifica,
dentro de uma empresa ou um centro de pesquisa.

Prontuario do paciente: documento que contém informacdes demograficas, médicas
e de tratamento sobre um paciente ou sujeito da pesquisa.

Randomizacao (aleatorizagdo): processo para alocar sujeitos em um estudo, usando
a probabilidade como fator de reducio de influéncias.

Sujeito de pesquisa:individuo que participa de um estudo clinico, quer como reci-
piente de um produto de investigacao, quer como controle.

Sujeitos vulneraveis: individuos cuja disposicao de voluntariedade pode ser
indevidamente influenciada por expectativas de beneficios associados a sua par-
ticipacao, ou por temor de reacdes criticas de superiores hierarquicos, no caso
de sua recusa de participagdo. Outros individuos vulneraveis sdo aqueles com
doenca incuravel, membros de comunidade culturalmente diferentes (ex: indios),
menores de idade e os mentalmente incapazes de fornecer conscientemente seu
consentimento de participagao.

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE): documento que contém todas as
informacdes relevantes relacionadas ao projeto de pesquisa, que vai dar ao volun-
tario os subsfdios necessarios para sua decisao de participagao no estudo. Quando
de acordo, o individuo devera assinar e datar o documento, a ser preparado em
duas vias, uma das quais devera ficar em poder do sujeito da pesquisa.
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VOCE SABIA?

* Pelas informagdes dos encontros da Sociedade Brasileira de Profissionais em Pes-
quisa Clinica SBPPC (2006), quase metade dos profissionais de pesquisa clinica sao
farmacéuticos.

+ No Brasil h4 cerca de 415 Comités de Etica regulamentados pela Conep/CNS —
Fonte SECONEP/MS 2004.

¢ Para aprovar um estudo clinico no Brasil, leva-se, em média, 4-5 meses. Nos Estados
Unidos da América sdo necessarios, em média, apenas 45 dias.

¢ Em 2005 a Anvisa aprovou |26 estudos clinicos, sendo 64% patrocinados pela
indUstria farmacéutica, 26% pelas ORPcs (CROs), e 10% patrocinados pelas
universidades.

¢ As indUstrias farmacéuticas investem até 20% de seu faturamento em pesquisa de
novos medicamentos, um montante que chega a 20 bilhdes de ddlares/ano.

¢ Para cada medicamento que é langado ao mercado, cerca de 3.000 a 10.000
moléculas sao testadas.

¢ O desenvolvimento de um novo medicamento, desde a pesquisa molecular até
o seu lancamento no mercado consome, em meédia, 800 milhdes de ddlares e

| 2-14 anos de trabalho.

¢ Pesquisa clinica é o termo designado para pesquisas em serem humanos e pesquisa
nao clinica em animais.

¢ Nenhuma pessoa pode participar de um estudo clinico sem antes fornecer seu
consentimento.
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SITESDEINTERESSE = |

+ ANVISA

www.anvisa.gov.br

+ CONEP

www.conselho.saude.gov.br

» CONFERENCIA INTERNACIONAL DE HARMONIZACAO

www.ich.org / www.ifpma.org/ich

+ CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE SAO PAULO (CRF-SP)

www.crfsp.org.br

* DATASUS - Conselho Nacional de Sadde e CONEP

www.datasus.gov.br

+ FOOD AND DRUG ADMINISTRATION (FDA)

www.fda.gov

+ SOCIEDADE BRASILEIRA DE PROFISSIONAIS DE PESQ. CLINICA

www.sbppc.org.br

* WORLD HEALTH ORGANIZATION

www.who.int
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ENDERECOSETELEFONES

www.crfsp.org.br

SEDE

Rua Capote Valente, 487 - Jd. América
Séo Paulo - SP - CEP 05409-001

Tel.: (11)3067.1450
www.crfsp.org.br

SUBSEDE NORTE

Rua Duarte de Azevedo, 448 — |° andar —¢j 12
Edificio Brasflia Professional Center — Santana
S4o Paulo — SP — CEP 02036-021

Tel.: 2283-0300 / Fax: 2978-4990

SECCIONAIS

Aracatuba: Tel.: (18) 3624-8143
Araraquara: Tel.: (16) 3336.2735/
(16)3336.6929

Barretos: Tel.: (17) 3323.6918

Bauru: Tel.: (14) 3224.1884 / Fax: (14) 3234.2079
Braganca Paulista: Tel.: (11)4032.8617
Campinas: Tel.: (19) 3251.8541

(19) 3252.4490 / Fax: (19) 3255.8608
Fernandoépolis: Tel.: (17) 3462.5856

Fax: (17) 3462.7944

Franca: Tel./Fax: (16) 3721.7989
Guarulhos: Tel.: (11) 6468.1501

Jundiai: Tel.: (11) 4586.6065

Marilia: Tel.: (14) 3422.4277 (14) 3422.4398
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SUBSEDE LESTE

Rua Tuiuti, 2009 — 2° andar - sala 21 - Tatuapé
Séo Paulo - SP - CEP 03307-000

Tel.: (11)2192.4187 /Fax: (11)2193.3843

SUBSEDE SUL

Rua Américo Brasiliense, 2171 — 3° andar — Cj 306
Edificio Master Tower — Alto da Boa Vista

Séo Paulo — SP - CEP: 04715-005

Tel.. 5181-2770 / Fax: 5181-2374

Mogi das Cruzes: Tel.: (11)4726.5484
Osasco: Tel.: (11)3682.2850

Fax: (I1)3685.9063

Piracicaba: Tel.: (19) 3434.9591

Presidente Prudente: Tel.: (18) 3223.5893
(18)3916.1193 Fax: (18)3916.1192

Registro: Tel.: (13) 3822.1979

Ribeirao Preto: Tel.: (16)3911.9016/(16) 3911.5054
Santo André: Tel.. (11)4437.1991

Santos: Tel.: (13)3233.5566 Fax: (13) 3221.678|
Séao Joao da Boa Vista: Tel.: (19) 3631.0441
Sao José dos Campos: Tel.: (12) 3921.4644
Sao José do Rio Preto: Tel./Fax: (17) 3234.4043
Sorocaba: Tel.: (15)3233-8130

N 22




300 COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA




COMISSAO ASSESSORA DE PESQUISA CLINICA W31




CRFSP

Conselho Regional de Farmacia do Estado de Sao Paulo

Sede: Rua Capote Valente, 487 - Jardim América - Sao Paulo-SP - CEP 05409-001
Fone (11) 3067.1450 — www.crfsp.org.br



