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Foi efetuado um levantamento de boas praticas e desafios na
Implementacao de estudos clinicos em Portugal

Metodologia — Visao Global

DE BOAS PRATICAS NA A 10 HosPITAIS

INVESTIGACAO CLINICA
IN LOCO DA
REALIDADE DE 3 CENTROS NACIONAIS
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O passo de levantamento de processos foi realizado em trés
instituicOes de Norte a Sul do pais com CICs ja estabelecidos

Metodologia — Levantamento de Processos

@) 1pororTO @

> Avaliacdo de boas praticas na
implementacéo de Ensaios Clinicos em 3
instituicoes de referéncia

CENTRO HOSPITALAR
E UNIVERSITARIO
DE COIMBRA

> Levantamento exaustivo dos processos nas
seguintes vertentes:
» Estratégia e organizacao;
« Financiamento e contratualizacao;
* Implementacao e gestdo de Ensaios
CENTRO HOSPITALAR

Clinicos. LISBOA NORTE, EPE
A ad

N'isy @rry

ECs - Ensaios Clinicos; CICs: Centros de Investigacéo Clinica
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Guia Processual para a
Implementacao de um Centro de
Investigacao Clinica (CIC)



Para a implementacao de um Centro de Investigacao Clinica (CIC)
é fundamental harmonizar quatro componentes criticas

Estrategia Organizacao Processos Fatores de Sucesso
a
~—t+—
ARA
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Comecemos pela componente de Estratégia...

Estratégia

7

OX
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A criacao de um CIC visa apoiar na implementacao e gestao da
Investigacao Clinica da instituicao...

Estratégia — Visdo sobre a Investigacao Clinica

Importancia da _ Papel do Centro de
Investigacao Clinica Visao sobre a Investigacao Clinica

| - o Investigacao _ _ -
* Investigacéao Clinica contribui para o ; - * Impulsionar a Investigacao Clinica em
prestigio institucional, abordagens e Clinica todos servicos clinicos incluindo os
tecnologias inovadoras, motivacao das c253.8 poucos desenvolvidos nesta area dando

equipas e retengéo dos quadros. apoio logistico (de instalacdes e
recursos humanos) e de gestéo para a

implementacao de estudos clinicos.

 E importante ajustar a implementac&o de
um Centro de Investigacao Clinica a

realidade da Instituicdo e definir « Elemento agregador que permite uma
objetivos de execucéao para o curto- uniformizacao de processos, uma melhor
médio prazo. organizacao e gestao dos estudos

clinicos promovendo um ecossistema

* Alnvestigacao Clinica tem que constituir : ) oot
mais sustentavel dentro da instituic&o.

uma prioridade da Instituic&do para que a
sua implementacao seja bem sucedida.

CIC - Centro de Investigagdo Clinica
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...com o objetivo de centralizar todas atividades tornando o
processo mais agil e havendo um maior controlo

Estratégia — Responsabilidades de um Centro de Investigacao Clinica
Centro de Investigacao Clinica

Visa promover a profissionalizacao da gestao da investigacao clinica, promovendo
gualidade e eficiéncia

~ "

Q @
- _ . Centralizagdo da gestao dos estudos
Z}Z%) Ambito de atuacao transversal: 0 O c¢linicos

- Ensaios clinicos, estudos o _ _ _ .
éi Apoio a equipa de investigacdo na

observacionais, estudos clinicos _ - _ -
implementacéo de ensaios clinicos

com intervencéao dispositivos

médicos; 8 Gectio dedicada 2
- Estudos clinicos da iniciativa do ~~, (estao dedicada a

investigador e da Industria AAA Investigagdo Clinica I Autonomia financeira
Farmacautica €]] e de contratacéo

CIC - Centro de Investigagdo Clinica
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Para o sucesso de um CIC, é critico delinear objetivos estrategicos
alinhados com a visao da instituicao e procurar agilidade financeira

Estratégia — Objetivos de um CIC

.. . Criacdo de objetivos e métricas bem definidas para o
1. ObJeUVOS CIC alinhados CIC, que estejam alinhados com a visao e estratégia

com estratégia instituicéo da instituicdo, promovendo um ambiente saudavel.

2. Agilidade financeira  Procurar agilidade financeira é essencial para o ganho
e autonomia de autonomia nas tomadas de deciséo e contratagao de
EStratég 1a recursos, fomentando uma melhor gestao local.

do CIC

Necessario desenvolver um modelo que incentive e
premeie as entidades envolvidas nos estudos clinicos.
3. Modelo de . o ,

_ ] L ) Para que haja um equilibrio podera ser relevante
distribuicao de receita considerar a distribui¢cdo pela instituic&o, CIC, servico
clinico e equipa de investigacao.

CIC - Centro de Investigagdo Clinica
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A par do foco estratégico na investigacao clinica, é vital garantir a
implementacao de boas praticas ao nivel da Organizacao...

Organizacao

A

RRR
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O CIC deve ter um guadro dedicado que assegure a cooperacao
com o0s servicos hospitalares, mediante disponibilidade de recursos

Organizacao — Organograma recomendado para um Centro de Investigacao Clinica

Organograma recomendado

NOTAS IMPORTANTES

ESTRUTURA
A estrutura organizacional de um CIC ir4
depender dos recursos disponiveis e da
sua dimensao.

FUNCOES
As funcdes poderédo ser agregadas ou
desagregadas (ex.: gestor financeiro e
administrador hospitalar), de acordo com
a capacidade e orientacfes de
organizacao da instituicao.

ALOCACAO E TEMPO DEDICADO AO CIC
A alocacéao de recursos especificos ao
CIC e a alocacéao de tempo dedicado a
investigacao clinica durante o horario
regular dos profissionais de saude &
considerado um fator critico de sucesso.

CIC - Centro de Investigagdo Clinica

Conselho de Administracao

Direcdo do CIC

Coordenacao Técnica Administrador
do CIC Hospitalar

Coordenadores de

Gestores de dados Assistentes

Estudo e estatistica Técnicos
Servico de Investigadores Equipa de
enfermagem Principais farmacia

Outros elementos dos diferentes
Servigos Clinicos envolvidos nos
ensaios clinicos

Gestor
Financeiro

Equipa de exames
complementares
de diagnostico

Equipa de
laboratério
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A Direcao, a Coordenacao Técnica, os Investigadores Principais e
0S Coordenadores de Estudo sao os pilares da estrutura de um CIC

Organizacéao - Funcoes dos membros do CIC

8

Direcéo Coordenacgéo Investigador
Técnica Principal

Coordenador de Co investigador
Estudo

Gestao macro do Gestao diaria de Responsavel pela Peca fundamental Um dos pontos de
CIC todas as realizac&o do na implementacéao contacto mais
atividades ligadas estudo / ensaio de estudos / proximo do

a investigacao clinico no centro ensaios clinicos. doente.
clinica de investigacao Responsavel por Acompanha todo
grande parte do O pProcesso com o

trabalho nao doente

CIC - Centro de Investigagao Clinica clinico
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A contratualizacao continua a ser um dos processos com mais
entraves na implementacao dos estudos clinicos

Organizacéao - Contratualizacao

Centralizacédo dos contratos no CIC

Esta centralizacao permite um melhor controlo
dos contratos financeiros e a uniformizacao de
processos para toda a instituicéo. E importante
haver um profissional dedicado a esta funcéo,
idealmente com o apoio financeiro e juridico.

Prazos de aprovacao bem
definidos

Estipular prazos bem definidos para a
aprovacao do contrato financeiro é
determinante para agilizar e aumentar a
rapidez de todo o processo, obrigando a que
todas as partes envolvidas cumpram as metas
estipuladas.

CIC - Centro de Investigagdo Clinica
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Contratualizacéao

Uma iniciativa:

com os Promotores

Administrador responsavel pelos
Estudos Clinicos

Garantir a delegacdo de competéncias a um
Administrador responsavel pela area dos ECs
podera ser uma mais valia na agilizacéo do
processo de contratualizag&o.

ER

~Yopiforma

Modelo de Contrato Financeiro

A existéncia de um modelo de contrato
financeiro é fundamental para o sucesso da
negociacao e rapidez do processo de
contratualizac&o. Ha algumas propostas para
um modelo nacional mas neste momento,
cada centro possui o0 seu.
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Num patamar mais operacional, devem ser definidos Processos
claros em todas as etapas de implementacao de um ensaio clinico...

Processos

Apifarma | AICIB | Portugal Clinical Trials | Boas Praticas na gestéo de Estudos Clinicos — O Papel do CIC: Guio de Processos Gerais Uma iniciativa: A'Cla f;:;:i QOPW&[[QQ Em parceria com: = |QV|A Co-financiado por: Lish@20™ #5520 BT 14



Um ensaio clinico passa por 4 fases distintas de implementacéao:
avalilacao, implementacao, conducao e encerramento

Processos — Fases de realizacao de um ensaio clinico

Avaliacao

1
Questionario i Contrato
o[ ! Financeiro
exequibilidadei

i

Avalia-se a exequibilidade
do ensaio clinico em
termos de recursos, i.e.
disponibilidade do servico,
n° de doentes, condi¢des
do hospital, etc.

Caso existam condicdes
para receber o ensaio
clinico, procede-se a
negociagdo e assinatura
do contrato financeiro por
ambas as partes.

CRF - Plataforma do Promotor
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Implementacao

Visita de inicio ao
Hospital

i Inicio do recrutamento de
! doentes e obtencéo do
: Consentimento Informado

Procede-se a vista de inicio ao hospital por parte
do Promotor reunindo toda a equipa do centro que
ir4 estar envolvida para receberem todos os
detalhes sobre o ensaio clinico.

E nesta altura que se inicia o recrutamento de
doentes por parte dos investigadores principais e
coordenadores de estudo. O doente s6 entrara no
estudo caso assine o consentimento informado.

Conducao

1
i Circuito do i Reembolso de
doentes e ! monitorizacdo do ! medicamento & ! despesas a
preenchimento do ; Promotor : Farmacovigilancia : doentes
CRF i i i

Visitas dos i Visitas de

O ensaio clinico inicia-se com a primeira consulta do doente. As visitas dos
doentes sao realizadas de acordo com o que esta estipulado no protocolo do
ensaio clinico e toda a informacao recolhida é colocada no CRF.

O Promotor realizara visitas de monitorizacéo para esclarecer eventuais
duvidas com a equipa de investigacao.

A Farmacia tem um papel fundamental no circuito do medicamento podendo
ajudar a equipa de investigacédo clinica na monitorizagdo da adesao a
terapéutica e eventos adversos.

Antes do encerramento do ensaio clinico, para além de muitas outras
atividades, validam-se que todos os reembolsos a doentes foram efetuados
de acordo com o que esta definido no contrato.

:ioplformo Em parceria com: =:|QV | A

Uma iniciativa: Alc |3 1

Encerramento

Visita de
encerramento/
Arquivo

Apo6s a confirmacao
do fecho do ensaio
clinico, procede-se a
visita de
encerramento com
toda a equipa
envolvida e arquiva-
se toda a
documentagéo do
ensaio clinico.

Co-financiado por: Lisb@20? #3620 H-=
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Mediante cada fase do projeto, diferentes intervenientes
participam no decorrer do ensaio clinico

Processos - Intervenientes

AVALIACAO IMPLEMENTAGAO CONDUCAO ENCERRAMENTO

Inicio do

recrutamento de Visitas dos . . Circuito do .
.. o . Visitas de . Reembolso de Visita de
Questionario de Contrato Visita de inicio doentes e doentes e medicamento &
despesas a encerramento/

exequibilidade Financeiro ao Hospital obtencao do preenchimento monitorizagao Farmaco .
i do Promotor NP doentes Arquivo
Consentimento do CRF Vigilancia

Informado

Promotor

Investigador Principal
Coordenador de Estudo

Co investigadores

Farméacia

Enfermeiros

Assistentes Técnicos

Conselho de
Administracao

Servig¢os Financeiros

Centro de Investigacéao

Clinica Se a coordenagao for do CIC
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Fases de Realizacao de um Ensaio Clinico: Avaliacao
Processos — Avaliacéo do Ensaio Clinico

Avaliacao

1
Questionario i Contrato
de ! Financeiro
exequibilidade;

i

Avalia-se a exequibilidade
do ensaio clinico em
termos de recursos, i.e.
disponibilidade do servico,
n° de doentes, condi¢des
do hospital, etc.

Caso existam condicdes
para receber 0 ensaio
clinico, procede-se a
negociacao e assinatura
do contrato financeiro por
ambas as partes.

CRF - Plataforma do Promotor
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Questionario de exequibilidade
Processos — Avaliacéo do Ensaio Clinico

% Selegdo dos centros @ Questionario de exequibilidade

% Visita de qualificacao
Promotor

Coordenador de Estudo

: : Farmacia Promotor
Promotor Co investigadores CIC O Promotor analisa o questionario Depois de
. ionario d Coordenador de Estudo cIcC f m de exequibilidade e, se o centro for submetido o
EnV|a_o _q_uest|onar|o € @ O IP/Co investigador responde ao - lazuma 8% considerado elegivel, realiza uma % questionario de
exequibilidade para o CIC _ i =Sp validacéo ao A lificaca i o
: —> questionario de exequibilidade e A — Visitade qualitica¢ao ao centro para ——— exequibilidade, o
ou diretamente para o _ guestionario de validar alauns pontos do questionario ¢
i i com ajuda do Coordenador de hili g p q Promotor faz a
Diretor de servico ou exequibilidade e q ) ¢ ~
Investigador Principal Estudo. Nesta fase, hd uma depois submetem e exequiblidade e para apresentar selecédo dos
' avaliacdo do centro e do servico 20 Promotor sucintamente o protocolo. O Promotor centros onde
sobre a capacidade e a viabilidade : pode realizar uma visita de pretende realizar o
_____________________________ . de realizar o estudo. avaliagdo ao CICcomo IP e ensaio clinico.

Coordenador de Estudo presentes e
outra a Farmacia para assegurar as
condicbes da mesma para a realizacéo
do ensaio clinico.

1
. Nota: O contacto deve ser .
' reencaminhado para o CIC que
' tera um email préprio para

| receber os questionarios de
" exequibilidade e distribuir

. depois para os responsaveis
i em guestéo para responder

CIC - Centro de Investigagao Clinica; IP — Investigador Principal
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Contrato financeiro
Processos — Avaliacdo do Ensaio Clinico

Contrato
Q )
E] Contrato assinado

CIC
Coordenador de Estudo

Promotor O contrato financeiro é revisto pela Coordenacéo Conselho de
Promotor

] ] Técnica que faz também a ponte/negociagdo com Administragé_o
Submete o contrato financeiro o Promotor. O Coordenador de Estudo alocado ao \ . .
modelo do Hospital preenchido e a . ensaio clinico também auxilia a rever alguns , 4 Fazavalidacéo __ B, Recebe o contrato financeiro
toda a documentac&o necessaria na pontos mais técnicos e agiliza a recolha de final e assina o assinado por todas as partes
plataforma prépria do CIC para assinaturas entre os varios envolvidos. contrato. para dar o seu parecer final e
Contratos Financeiros. Esta proposta assinar, finalizando este
ja segue com um valor por doente. ? processo.

‘ Servigos Financeiros
Y Faz uma validacéo da parte financeira do /'

contrato.

Negociacao

Nota: A existéncia de uma plataforma
digital do CIC de submisséo do contrato
financeiro/documentacgao necessaria a
adjudicacao do ensaio clinico tornara todo
0 processo mais agil. Nesta plataforma
também seria relevante estar disponivel o
modelo do contrato financeiro requerido
pelo Hospital para evitar que muitas
alteracdes sejam realizadas, atrasando
todo o processo.

-
________
__________

Nota: A existéncia de um
membro do Conselho de
Administragéo ligado a area dos
ensaios clinicos é relevante para
agilizar o processo de revisédo e
assinatura do contrato financeiro.

CIC - Centro de Investigagao Clinica
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Fases de Realizacao de um Ensaio Clinico: Implementacéo

Processos — Implementacédo do Ensaio Clinico

Implementacao

Visita de inicio ao i Inicio do recrutamento de
Hospital ! doentes e obtencéo do
: Consentimento Informado

Procede-se a vista de inicio ao hospital por parte
do Promotor reunindo toda a equipa do centro que
ir4 estar envolvida para receberem todos os
detalhes sobre o ensaio clinico.

E nesta altura que se inicia o recrutamento de
doentes por parte dos investigadores principais e
coordenadores de estudo. O doente s6 entrara no
estudo caso assine o consentimento informado.

CRF - Plataforma do Promotor
Apifarma | AICIB | Portugal Clinical Trials | Boas Praticas na gestao de Estudos Clinicos — O Papel do CIC: Gui&o de Processos Gerais
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Visita de inicio ao Hospital
Processos — Implementacédo do Ensaio Clinico

Promotor

Depois de todas as submissées e
0 contrato financeiro estar
aprovado, o Investigador Principal
marca a visita de inicio com a
presenca do Promotor e a equipa
do hospital que ira estar envolvida
no ensaio clinico.

Coordenador de Estudo

O Coordenador de Estudo recebe
informagé&o do Investigador
Principal e organiza a visita de
inicio com todas as equipas
envolvidas no ensaio clinico:
servicos clinicos, farmacia,
enfermagem, investigadores, etc.
(a equipa depende do que esta
estipulado no contrato).

O Assistente Técnico ajuda na
organizacao processual do
ensaio clinico.
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Promotor

Co investigadores
Coordenador de Estudo
- Farmacia
&;E Servi¢co de Enfermagem

O Promotor faz as visitas ao centro
com os diversos servigos (separado
ou em conjunto) e explica o projeto. De
acordo com o protocolo definido pelo
Promotor, os Coordenadores de
Estudo explicam o papel de cada

servigo no ensaio clinico. ;%%

Uma iniciativa: AlCIB ) iOprOme Em parceria com:

fovo'}\ Visita de Inicio
Agendamento da visita de inicio

ao Hospital

Faz a delegacéo/atribuicéo
de funcdes atodos os
membros envolvidos no
estudo. E criado um
documento com o detalhe das
funcdes dos varios membros
que é datado e assinado.
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Inicio do recrutamento de doentes e obtencao do Consentimento
Informado [1/2]

Processos — Implementacédo do Ensaio Clinico

Q’;Q\ Selegdo dos doentes elegiveis
N

é}y Processo a ocorrer
paralelamente

Recrutamento de doentes

Coordenador de Estudo Servico de Enfermagem

Coordenador de Estudo

0 Investigador Princioal Cria um registo de doentes @ Paralelamente, o servico de P}q Ajuda na preparagéo do

conjuntar%]ente com Op que passaram esta primeira enfermagem faz recolha de Q@ processo de obtencéo do
—— fase de recrutamento de <+-----> informacao adicional sobre o doente — consentimento informado e na

Coordenador de Estudo fazem o doentes de acordo com o e as colheitas necessérias para marcagao das visitas dos

Ide(\)/:r:\ttgsmeelr;gaivdeci)snéjemaecrgrgi ponto 8.3.20 das Boas comprovar a elegibilidade do doente doentes elegiveis para a

oM 0s Critérios de inclusdo e I(DRrg';lcas Clinicas, ICH E6 para o ensaio clinico. apresentacéo do ensaio clinico.

exclusao do ensaio clinico.

i Nota: O Coordenador de Estudo da

i um grande apoio na parte burocratica,
. agilizacdo das consultas com os

' doentes e faz muitas vezes a ponte

! com o Promotor sendo um suporte
1

1

1

Nota: A promocéo de reunides |
internas de apresentacao do ensaio
clinico e a criacdo de um registo de |
doentes do servigo/hospital tornaria oi
processo de recrutamento de :
doentes mais otimizado. i

___________________________________

fundamental ao Investigador Principal
nas atividades do dia a dia do ensaio
clinico.
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Inicio do recrutamento de doentes e obtencao do Consentimento
Informado [2/2]

Processos — Implementacédo do Ensaio Clinico

@ Consentimento Informado

Agendamento da visita de inicio

do doente, exames e analises

Obtencédo do Consentimento Informado

) _ Toma a deciséo sobre a participacéo
Co investigadores no ensaio clinico que, sendo Co investigadores

. positiva, & documentada através da . . _
][\tla?acrgncssrlrgaodg::r:ggall|dade, j gssinatura do co_nsentimento j Dol c_ja assmaftura dg . SRRt ey ol [Esilel
informado. A assinatura deste Consemlmemo Iniretiiizie o) © Agenda os exames e analises

— documento deve sempre respeitar o —_— _InveSt!gador Principal/Co _ —> necessarias para se iniciar o

tempo necessario para a tomada de investigador remete o dossier ensaio clinico.

deciséo pelo doente, podendo ser com toda a informagao do

levado para casa para o doente refletir doente (incluindo o consentimento

na sua decisdo. Depois de assinado o informado) para o Coordenador

doente fica sempre com uma de Estudo.

copia/exemplar do consentimento

il ! informado assinado e datado.
Nota: A informacéo para que o

doente possa exercer o0 seu
consentimento informado é
apresentada de acordo com o
descrito no Protocolo e
observando os principios éticos
(Declaracao de Helsinquia) e a
legislacdo em vigor.

apresentando o ensaio
clinico e esclarecendo
todas as duvidas existentes.
Apresentam ao doente o
consentimento informado.

Nota: Se existirem alteracdes ao protocolo.
do estudo ou novas informacdes que :
possam ser relevantes para a deciséo de |
participagao no estudo, as mesmas devem.
ser apresentadas ao doente e obtido novo '

consentimento informado. i

r
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
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Fases de Realizacao de um Ensaio Clinico: Conducao
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

Conducao

1
Visitas dos i Visitas de i Circuito do i Reembolso de
doentes e ! monitorizacdo do ! medicamento & ! despesas a
preenchimento do : Promotor : Farmacovigilancia : doentes
CRF i i i

O ensaio clinico inicia-se com a primeira consulta do doente. As visitas de
monitorizacdo sao realizadas de acordo com o que esta estipulado no
protocolo do ensaio clinico e toda a informacé&o recolhida € colocada no CRF.

O Promotor realizara visitas de monitorizacéo para esclarecer eventuais
duvidas com a equipa de investigacao.

A Farmacia tem um papel fundamental no circuito do medicamento podendo
ajudar a equipa de investigacédo clinica na monitorizagdo da adesao a
terapéutica e eventos adversos.

Antes do encerramento do ensaio clinico, para além de muitas outras
atividades, validam-se que todos os reembolsos a doentes foram efetuados
de acordo com o que esta definido no contrato.

CRF - Plataforma do Promotor
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Visitas dos doentes e preenchimento do CRF [1/2]

Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

Co investigadores

Coordenador de Estudo P{%\ Realiza a primeira consulta do ensaio
V)

m— clinico e confirma os critérios de
Contacta o doente e agenda a primeira elegibilidade através, por exemplo, da

v

P(% Visita
<o

&E Agendamento da primeira
[
consulta do doente

Coordenador de Estudo

Explica ao doente o circuito de
tratamento a que ira ser sujeito e

consultado doente e o primeiro andlise de resultados laboratoriais e de
tratamento. &E exames (caso existam) e de acordo com o

| descrito no protocolo. Adicionalmente,
recolhe todas as informagdes
necessarias e esclarece eventuais
duvidas que o doente possa ter.

i Nota: Para ensaios clinicos realizados em i
i ambulatério, é recomendavel que as visitas i
' do doente e os tratamentos/levantamentos de |
i medicagédo coincidam no mesmo dia para |
i evitar varias deslocacfes ao Hospital e i
! consequentemente, incobmodo para o doente |
i e possiveis perdas de adeséo ao tratamento. i

Apifarma | AICIB | Portugal Clinical Trials | Boas Praticas na gestéo de Estudos Clinicos — O Papel do CIC: Guido de Processos Gerais umainiciativa:  A|C|3 & *XODifOf.m,O

v

sSessao.

encaminha o doente para a primeira

Caso aplicavel, o Assistente Técnico
acompanha o processo e ajuda o doente a
preencher alguns documentos que
sejam necessarios.

Em parceria com: =:|QV | A
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Visitas dos doentes e preenchimento do CRF [2/2]
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

E= Guido/lista de @ Plataforma digital CRF
verificagdo
Visita Formacdes

Co investigadores

Co investigadores Coordenador de Estudo

Servico de Coordenador de Estudo
Enfermagem Servico de enfermagem

Coordenador de

Disponibiliza uma Estudo
plataforma digital de

O Coordenador de Estudo
passa ainformacgéo das visitas

monitorizac&o do ensaio Desen_v_olve~um guido/lista D4 entrada do Recolhem os dados clinicos e de monitorizagdes para a
e coe g: de Yerlflcagao com ps_, &% doente nas visitas ;2(% pre_e_nchem o) gu_iéo/lista de @ platafforrr_ma do promotor (CRF)
S R o parametros(dados clinicos ) de monitorizaco, ) v_erlflcagéc_) adicionalmente ao que é yalldada pelq
Estudo. O Promotor da —> que necessitam o!e ser > [ ——_ algumas —® diario clinico. O Coordenadorde — Invest!gador Principal ou Co
sempre formac&o sobre a recolhidos e monl_torlz,aQOs informacdes mais Estudp_esté norma_lmgnte presente Investlgador antes de ser
plataforma aos ao longo do ensaio clinico e gerais, esclarecendo nas visitas de monitoriza¢do ao submetlldo. (@) Coprdenador deN
I entrega ao Investigador algumas davidas e doente. Também h& um registo Estudo e responsavel pela gestéo
(ex.: Coordenadores de Principal/Co preparando-o para a paralelo do servico de do dossier do doen:[e. Os dados
Estudo). [E® investigadores. consulta. enfermagem dos atos de mserldosf no CRF tem sempre

ARR enfermagem e notas relevantes. uma assinatura digital de quem

e , e O processo fica organizado de os insere. O Investigador
Nota: A criacdo de um Nota: Este contacto forma cronolégica. Principal faz revisdes do processo

guidol/lista de verificacédo periédicas.
com os parametros/dados
clinicos a recolher durante o

1

1

1

, com o servico de
:

:

1

. ensaio clinico é de extrema
1

1

1

1

1

1

1

1

enfermagem
previamente a
consulta é importante
para que o doente se
sinta acompanhado.

Nota: Este processo de
preenchimento do CRF
posteriormente as visitas de
monitorizacdo devera ser
repensado para evitar varias
etapas até serem submetidos os
CRF - Plataforma do Promotor dados no CRF.
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Visitas de monitorizacao do Promotor
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

% Visita de monitorizagéo

|E.E Agendamento da visita de
1 . . ~
monitoriza¢&o do Promotor

Coordenador de Estudo
Monitor (Promotor)

Na visita de monitorizacdo valida-se que
esta tudo a correr como devido (ex.:
cumprimento do protocolo do estudo,
das Boas Praticas Clinicas, legislacdo
em vigor) e esclarecem-se eventuais

duvidas que possam surgir. ;2/%

Farmécia
Monitor (Promotor)

Monitor (Promotor)

Marca a visita de monitorizagéo
com os diversos servigos que
guer visitar (ex.: farmacia, CIC,
servigos clinicos, etc.)

A farmécia disponibiliza toda a

informacdo necesséaria e requerida pelo

|&| Promotor. Sdo os farmacéuticos, caso
tenham sido delegados para o efeito,
gue preenchem no CRF a informacéao
sobre os tratamentos dos doentes como:
o lote, devolucdes de tratamentos,
validades, destruicdo de medicamento;%%
etc.

CIC- Centro de Investigacéo Clinica; CRF — Plataforma do Promotor
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Circuito do medicamento & Farmacovigilancia [1/2]
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

Durante o
ensaio clinico

y 4 |
@ Criacdo de uma lista de procedimentos de I ar I I l aC I a @ Acompanhamento e contacto direto com

cada ensaio clinico sempre disponivel para doente através de apoio farmacéutico
consulta (i.e. preparacdo da medicagéo, sempre que necessario e a cedéncia de

n
informacéo ao doente, cedéncia de medicacao H O S I t aI ar medicacao e monitorizacdo da sua adesao
ao doente, registo de informacéo, recolha de terapéutica.

medicacao devolvida, destruicao).

&l Registo de informacéo de cedéncia de

:\f\u Elaboracgéo do circuito do medicamento e medicacao na plataforma do Promotor (ex.:

organizacédo de toda a logistica necessaria notas de cedéncia, n°, lotes, indicacao de
para cada ensaio clinico (ponto muito / \ retorno, datas destruigdo, validades).
importante principaimente quando a Farmacia _l_ ﬁ Contacto continuo com os outros
Hospitalar ndo se situa proxima do CIC ou dos felael . . o

i . membros da equipa do ensaio clinico
servicos clinicos).

Formacéo de todos os farmacéuticos e '“ Reporte mens_al interno de indicadores e
técnicos de preparacio de medicacéo guando requerido pelo CIC ou Conselho de

. A Administracao.
envolvidos no ensaio clinico.

Antes do ensalo
clinico
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Circuito do medicamento & Farmacovigilancia [2/2]
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

Medicagao ’_éf Medicacao Injetavel
oral/subcutaneo o _
@ Plataforma digital CRF ||=|a ngjgc')gao assinada pelo
Medicacdao Injetavel . .
Farmacia Servico de enfermagem Coordenador de

Farmacéutico confirmase a 0 medicamento & entregue no Estudo
presctnga(l) estfa o 2c_:ordo com Vai levantar o CIC ou no servico clinico e é @ Coloca no CRF do
Olpl'OfOCO ode aza Ispenéa na tratamento a fgrmaCIa — » administrado ao doente pe|a —— promotor a informagéo A
Ia EUEEIETTA A PIOmEey | %F)' num local préprio para equipa de enfermagem. confirmar a
|_ Depois segue para o tecnico de os ensaios clinicos. drministrans
farmacia que prepara a aaministragao.

medicag&o numa sala propria (se
necessario).

. ieEe Nota: Uma boa articulacéo entre a
Co investigadores farmacia hospitalar e o CIC permitira
gerir e adaptar mais facilmente o circuito

Preenche e assina a prescricao e .
do medicamento.

envia para a Farmacia Hospitalar.

Doente Farmacia Nota: E relevante existir uma

equipa de farmécia alocada aos
Vai levantar a medicagéo a Valida a prescricao e faz a ensaios clinicos e local
farmacia num espaco proprio cedéncia do tratamento de

especifico para a cedéncia dos
dedicado aos ensaios clinicos.

Oral/Tépico ! :
acordo com o protocolo. A i medicamentos onde se podem i

=

v

Se o doente estiver em farmécia tem um local especifico também tirar dividas ao doente
internamento, é administrado para o ensaios clinicos. Se for nao destabilizando o
no proéprio servigo clinico. necessario preparacao, esta € funcionamento normal da

feita na farmacia. farmacia hospitalar.
CIC- Centro de Investigagdo Clinica e me_ s
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Reembolso de despesas a doentes
Processos — Conducéao do Ensaio Clinico

Coordenador de Estudo

Depois do doente entregar as despesas ao
CIC, o Coordenador de Estudo envia para o
Promotor para aprovacdo do pagamento e
emissao de fatura.

O Assistente Técnico, caso tenha sido
delegado para esta funcao, pode ficar
responsavel pela articulacdo com o doente
relativamente ao reembolso das despesas e
faz o mapa de despesas.

CIC- Centro de Investigagao Clinica

—

Promotor

Recebe a

O Hospital solicita autorizagéo

Despesas dos doentes

Reembolso das despesas

Servicos Financeiros

~ Y

documentagéo e ® superior para reembolso do montante
aprova as despesas = ao doente

enviadas pelo —>

Coordenador de Estudo
e realiza o pagamento
da fatura ao Hospital.
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Servigos Financeiros efetuam o
reembolso aos doentes. Os

validacéo e aprovacao dos Servigos

Financeiros.

pagamentos apenas sao realizados apos

Nota: A constru¢do de um mapa de despesas

de cada ensaio clinico partilhado entre os
Servicos Financeiros e membros do CIC é

as despesas, facilitando depois o processo de

pagamento do Promotor e reembolso aos
doentes.

i importante para que haja um controlo de todas

_____________________________________________
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Fases de Realizacao de um Ensaio Clinico: Encerramento

Processos — Encerramento do Ensaio Clinico

Avaliacao

1
Questionario i Contrato
de ! Financeiro
exequibilidade;

i

Avalia-se a exequibilidade
do ensaio clinico em
termos de recursos, i.e.
disponibilidade do servico,
n° de doentes, condi¢cdes
do hospital, etc.

Caso existam condicdes
para receber o ensaio
clinico, procede-se a
negociacao e assinatura
do contrato financeiro por
ambas as partes.

CRF - Plataforma do Promotor

Apifarma | AICIB | Portugal Clinical Trials | Boas Praticas na gestao de Estudos Clinicos — O Papel do CIC: Gui&o de Processos Gerais

Implementacao

Visita de inicio ao
Hospital

i Inicio do recrutamento de
! doentes e obtencéo do
: Consentimento Informado

Procede-se a vista de inicio ao hospital por parte
do Promotor reunindo toda a equipa do centro que
ird estar envolvida para receberem todos os
detalhes sobre o ensaio clinico.

E nesta altura que se inicia o recrutamento de
doentes por parte dos investigadores principais e
coordenadores de estudo. O doente s6 entrara no
estudo caso assine o consentimento informado.

Conducao

1
i Circuito do i Reembolso de
doentes e ! monitorizacdo do ! medicamento & ! despesas a
preenchimento do : Promotor » Farmacovigilancia : doentes
CRF i i i

Visitas dos i Visitas de

O ensaio clinico inicia-se com a primeira consulta do doente. As visitas de
monitorizacdo sao realizadas de acordo com o que esta estipulado no

protocolo do ensaio clinico e toda a informacao recolhida é colocada no CRF.

O Promotor realizara visitas de monitorizagdo para esclarecer eventuais
davidas com a equipa de investigacao.

A Farmacia tem um papel fundamental no circuito do medicamento podendo
ajudar a equipa de investigacao clinica na monitorizacdo da adeséo a
terapéutica e eventos adversos.

Antes do encerramento do ensaio clinico, para além de muitas outras
atividades, validam-se que todos os reembolsos a doentes foram efetuados
de acordo com o que esta definido no contrato.

=+ "} opifarma

Em parceria com: =:|QV A

Uma iniciativa: A|C|3

Encerramento

Visita de
encerramento/
Arquivo

Ap6s a confirmacgéo
do fecho do ensaio
clinico, procede-se a
visita de
encerramento com
toda a equipa
envolvida e arquiva-
se toda a
documentagéo do
ensaio clinico.

Co-financiado por: Lisb@20* #3520 H-Z
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Visita de encerramento
Processos — Encerramento do Ensaio Clinico rp—

Comunicacgéo de
fecho

Agendamento da visita de

fecho

Servigcos Financeiros Promotor

Validam que todas as verbas foram pagas. Assim que
houver essa confirmagédo, avanga-se com a visita de fecho

Promotor Ee0n © el Na visita de fecho verifica-se que as

Coordenador de Estudo

responsabilidades do Promotor séo

COrmUee 2o cumpridas de acordo com as BPC,
Cogrdenadon de Esiuao @ &g Procedimentos Internos e Legislagéo.
que quer encerrar o B Deve incluir verificacdo de que o arquivo
Eusalolclinicos Coordenador de Estudo do Investigador esta completo, os CRFs e
as questdes pendentes resolvidas, os
Validacao de toda a documentacédo do ensaio clinico. pagamentos efetuados, a reconciliagdo
E feita uma limpeza de dados dos CRFs de todos os dos medicamentos e, se aplicavel, dos
participantes sendo tudo validado e assinado. codigos de desocultacao, efetuada, e se a
Adicionalmente, o Coordenador de Estudo fica informacéo das notifica¢cdes de seguranca %
responsavel por recolher assinaturas, reconciliagcao esta completa.

dos pagamentos, devolucdo do material ao Promotor,
arquivo da informacéo do ensaio clinico.

D& apoio ao Coordenador de Estudo nas atividades de
fecho do ensaio clinico.

CRF - Plataforma do Promotor
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Arquivo
Processos — Encerramento do Ensaio Clinico

Promotor

Envia a carta de fecho do ensaio

clinico ao CIC, o CD com todos
os dados do CRF e os selos para

v

colocar nas caixas que irdo ser
arquivadas.

CIC- Centro de Investigacéo Clinica; CRF — Plataforma do Promotor
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Coordenador de Estudo

O Coordenador de Estudo sela a
informacdo do ensaio clinico e armazena
no centro de documentos de arquivo do
Hospital durante o periodo definido pelo
Promotor.

O Assistente Técnico ajuda no processo
de armazenamento da informacgé&o do
ensaio clinico.

Nota: A informacéo arquivada deve estar
sempre organizada e disponivel ja que
pode ser sujeita a novas consultas ou
auditorias e/ou inspecgdes.

:ioplformo Em parceria com: =:|QV | A

% Arquivo da informagé&o

ensaio clinico
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Por fim, € necessario contemplar 10 Fatores Criticos para
alavancar o sucesso na implementacao de um CIC...

Fatores de Sucesso

%

Apifarma | AICIB | Portugal Clinical Trials | Boas Praticas na gestéo de Estudos Clinicos — O Papel do CIC: Guio de Processos Gerais Uma iniciativa: A'C'B ;f;(:~ 'Qopﬁarmq Em parceria com: = |QV|A Co-financiado por: Lish@20™ #5520 BZZ . 34



O CIC e Investigacao Clinica deverao ser considerados estrategicos
e uma prioridade para todos profissionais da instituicao de saude

Fatores criticos de sucesso — Visao Global

O CIC e as equipas de Investigacao Clinica
devem promover uma estrategia de
diferenciacao e reconhecimento da
Instituicao e dos profissionais sendo
Impulsionadores de qualidade dos
servicos prestados ao doente
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O CIC tem que estar adaptado a crescente complexidade das
varias atividades e entidades envolvidas

Fatores criticos de sucesso — 10 Fatores Criticos

1. Criacdo de uma cultura de investigacéao
dentro da propria instituicéo

2. Definicdo do regulamento interno e
estrutura organizacional do CIC

3. Centralizac&o das atividades de
investigacéo clinica no CIC e agilizagao com o0s
Servicos

4. Gestao dedicada de recursos humanos do
CIC

5. Autonomia financeira e de contratacéo de
recursos humanos

CIC- Centro de Investigagéo Clinica
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O CIC constitui um dos pontos de partida a promocao da
Investigacao Clinica dentro da instituicao

Fatores criticos de sucesso — 10 Fatores Criticos

6. Educacao e formacéao dos profissionais de
saude e equipa de apoio para a Investigacao
Clinica

7. Otimizacao de processos e normalizacéo
de formularios

8. Criacédo de um espaco fisico para o CIC

9. Impulsionar comunicacéo interna e
participacdo em parcerias/redes (nacionais e
Internacionais), promovendo visibilidade dos
iInvestigadores e da instituicao

10. Apoio e promocéao a Investigacao Clinica
da iniciativa da Industria Farmacéutica (ensaios
comerciais) e também do Investigador (ensaios
académicos)

CIC- Centro de Investigagao Clinica
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=I|QVIA

Consideracoes e
notas finais




Este guia tem um caracter meramente indicativo ja que cada
Instituicdo de saude tem as suas especificidades e condicionantes

Cuidados a ter em conta na interpretacéo do documento

® Os 3 hospitais onde foi efetuado o levantamento detalhado de processos ja tém Centros de Investigag&o Clinica implementados.

® Os processos apresentados constituem apenas um guia, devendo ser adaptados conforme as particularidades da instituicdo e de forma a cumprir a legislacdo em
vigor. Alguns dos sites que devem ser consultados sobre a legislacdo em vigor sao:
O https://www.portugalclinicaltrials.com/pt/como-implementar-estudos-clinicos-em-portugal/
O https://www.infarmed.pt/web/infarmed/entidades/medicamentos-uso-humano/ensaios-clinicos
O https://www.ceic.pt/
O https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/clinical-trials-human-medicines
O https://www.ema.europa.eu/en/ich-e6-r2-good-clinical-practice
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