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‘Atualmente o enquadramento regulamentar da investigacio com dispositivos médicos inclui:
I O Regulamento UE n2 2017/745 (artigos 62/74.2) (MDR)
' O Regulamento UE n? 2017/746 (artigos 58/70.2)(IVDR)
O Regulamento UE n? 2014/536 (CTR)

L Com o MDR todas as investigacoes clinicas de DM que encaixem na definicdo prevista neste sdo

avaliados pela CEIC
0 Com o IVDR, além da avaliacao dos estudos de desempenho dos dispositivos de diagndstico in vitro,
ha situacoes de avaliagao paralela ou sequencial de Dispositivo associado a um ensaio clinico

(regulado pelo CTR)




- acerca dos dispositivos de diagnéstico in vitro

O IVDR utiliza classifica os testes in vitro em 4 categorias (Artigo
47), da A (baixo risco) a D (risco mais alto)

Portal EUDAMED- submissao e gestao de avaliacao e investigacao clinica,
seguranca, vigilancia e fiscalizacao do mercado

O unique device identifier (UDI) pretende promover a
traceabilidade na pos-comecializacao




- =inclui os ‘‘companion diagnostics’ e software

-dispositivos para teste ‘‘near-patient’’(definicao 6) - sdo
utilizados por profissionais de saude mas fora do ambiente
laboratorial

-*Companion diagnostics’’ (definicao 7)- requeridos para a
utilizacao eficaz e segura do produto medico correspondente

‘‘information society services’- os dispositivos de teste
disponiveis através da internet devem estar de acordo com o IVDR
quando disponibilizados na UE




Deverd esclarecer-se que todos os testes que fornecem informacio sobre a predisposicio para uma condigio
médica ou uma doenca, como os testes genéticos, e os testes que fornecem informacdo destinada a prever
a resposta ou reacdes a um tratamento, como os testes de selecio da terapéutica (companion diagnostics),
constituem dispositivos médicos para diagnéstico in vitro.

Os testes de selecdo da terapéutica (companion diagnostics) sao essenciais para definir a elegibilidade dos doentes
para o tratamento especifico com um medicamento através da determinacido quantitativa ou qualitativa de
marcadores especificos que identifiquem os participantes com maior risco de desenvolver uma reacio adversa ao
medicamento em questdo, ou que identifiquem doentes da populacio para a qual o produto terapéutico foi
adequadamente estudado, e considerado seguro e eficaz. Esse biomarcador ou biomarcadores podem estar
presentes em participantes sauddveis e/ou em doentes.

Ndo sdo considerados testes de selecdo da terapéutica (companion diagnostics) os dispositivos utilizados com vista a
monitorizacdo de tratamentos com um medicamento a fim de assegurar que a concentracio de substincias
relevantes no corpo humano se situa dentro dos limites do intervalo terapéutico.

O requisito de reduzir tanto quanto possivel os riscos deverd ser cumprido tendo em conta o estado atual dos
conhecimentos geralmente reconhecido no dominio da medicina.

Os aspetos de seguranca tratados na Diretiva 2014/30/UE do Parlamento Europeu e do Conselho (') fazem parte
integrante dos requisitos gerais de seguranca e desempenho estabelecidos no presente regulamento para os
dispositivos. Por consequéncia, o presente regulamento devera ser considerado uma lex specialis relativamente
a essa diretiva.

O presente regulamento deverd incluir requisitos relativos a concecdo e ao fabrico de dispositivos que emitam
radiacio ionizante, sem afetar a aplicacio da Diretiva 2013/59/Euratom do Conselho (%), que persegue outros
objetivos.

O presente regulamento devera incluir requisitos relativos as caracteristicas de seguranca e desempenho dos
dispositivos, desenvolvidos de forma a evitar acidentes de trabalho, incluindo a protecdo contra as radiagoes.

Regulamento UE
n® 2017/746




""" PROCESSO

- 1. Entrada dossier Infarmed - envia documentacao CEIC: Validacao INFARMED, I.P. e CEIC de acordo

""" com areas de responsabilidade:

- 2. Comunicagao: CEIC - INFARMED, I.P. - Requerente - envio elementos/ esclarecimentos -
- Infarmed = CEIC — Analise informacao Infarmed e CEIC - Comunicacao CEIC ao Infarmed.

¥ Notificacdo Conformidade de submissdo: INFARMED, I.P. > Requerente

1. Avaliacao independente INFARMED, I.P. — CEIC nas areas de responsabilidade.

A CEIC comunica ao INFARMED, |.P a conclusao da avaliacao ou as questdes nao esclarecidas, a remeter
ao promotor;

2. O INFARMED, I.P notifica o promotor das questdes nao esclarecidas;

Terminada a avaliacao do processo:
v" Comunicacao da decisao de PT cabe ao INFARMED, I.P;

v Decisao unica de PT: Decisao negativa da CEIC ou do INFARMED, |.P. = decisao de
indeferimento
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Prazos CTIS*
Prazos IVDR

Initial CTA

dias dias
Artigo
(746/2017) Validagdo Avaliagdo

= . Assess Part [
71.2 Alteragdes substanciais DIVs 10 38

RMS selection

66.2 p7 b) Estudos Desempenho DIV 10 45 RELrmmponss ( #ppfcable)

Validation Assess Part [1*

RFI response (if applicable) RFI response (if applicabie)

Member

Legend: State

Sponsor

* In case of applications limited to Part I, the sponsor has two years from the notification of the
conclusion of Part I to submit an application to Part II.

* Gestao de estudos combinados






Artigo 57.°
Requisitos gerais respeitantes aos estudos de desempenho

1. O fabricante assegura que um dispositivo para estudo de desempenho cumpre os requisitos gerais de seguranca e
desempenho que constam do anexo I, exceto no que respeita aos aspetos abrangidos pelo estudo de desempenho, e que,
relativamente a esses aspetos, foram tomadas todas as precaucdes para proteger a satide e seguranca dos doentes, dos
utilizadores e de outras pessoas.

2. Se for caso disso, os estudos de desempenho sdo efetuados em circunstancias semelhantes as condi¢coes normais de
utilizagdo do dispositivo.

3. Os estudos de desempenho sdo concebidos e realizados de modo a assegurar que os direitos, a seguranca,
a dignidade e o bem-estar dos participantes nesses estudos sdo protegidos e prevalecem sobre quaisquer outros interesses
e que os dados produzidos sio cientificamente validos, fidveis e robustos.

Os estudos de desempenho, incluindo os estudos de desempenho que utilizam o remanescente das amostras
anteriormente testadas, sio realizados em conformidade com a legislagdo aplicivel em matéria de protecio de dados.

Regulamento UE
ne 2017/746




Artigo 58.°
Requisitos adicionais para determinados estudos de desempenho

Qualquer estudo de desempenho:
a) Em que a recolha cirtirgica invasiva de amostras seja realizada exclusivamente para efeitos do estudo de desempenho;

b) Que consista num estudo com intervencdo de desempenho clinico, na acecdo do artigo 2.¢, ponto 46; ou

¢) Cuja realizacdo implique procedimentos invasivos adicionais ou outros riscos para os participantes nos estudos,

além de cumprir os requisitos estabelecidos no artigo 57.° e no anexo XIII, ¢ concebido, autorizado, realizado, registado
e notificado em conformidade com o disposto no presente artigo e nos artigos 59.a 77.% e no anexo XIV.

2. Os estudos de desempenho que impliquem testes de selecio da terapéutica (companion diagnostics) estdo sujeitos aos
mesmos requisitos que os estudos de desempenho enumerados no n. 1. Tal ndo se aplica aos estudos de desempenho
que impliquem testes de selecio da terapéutica (companion diagnostics) utilizando apenas o remanescente das amostras
anteriormente testadas. Todavia, a autoridade competente € notificada destes estudos.

3.  Os estudos de desempenho sio objeto de uma avaliacdo cientifica e ética. A avaliacio ética é efetuada por uma
comissdo de ética de acordo com o direito nacional. Os Estados-Membros garantem que os procedimentos de avaliacio
pelas comissoes de ética sio compativeis com os procedimentos previstos no presente regulamento para a avaliacio do
pedido de autorizacdo de um estudo de desempenho. Na avaliacdo ética participa, pelo menos, um leigo.

Regulamento UE
n2 2017/746
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~ Interface entre os Regulamentos dos EC, dos
- DM e dos dispositivos para diagnostico in
vitro

Na UE existem requerimentos legais para a autorizacao de ensaios
clinicos com produtos medicos, investigacao com dispositivos
medicos e estudos de desempenho de diagnostico in vitro (CTR,
MDR e IVDR)

Na pratica, estes regulamentos podem ter de ser aplicados em
conjunto no desenvolvimento de tratamentos inovadores que
combinam produtos medicos, dispositivos médios ou diagnosticos
in vitro




Estudos Combinados

Neste contexto, estudos combinados, sdo

estudos que envolvem:
Um ensaio clinico de um produto medico,

em paralelo com um estudo de desempenho de
um diagnostico in vitro

Um ensaio clinico de um produto medico
em paralelo com a investigacao clinica de um
dispositivo médico
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Fig. 1 Simplified examples of use of assays on human samples in a clinical trial.
Assays marked in blue (diamonds) are considered to be assays which will likely be
considered IVDs as they are used for medical management decisions of trial subjects
within the trial. The processes in yellow pink (ellipses) are considered to likely not to
impact the medical management of the trial subjects and therefore would not have a
medical purpose in the trial.

file:///C:/Users/50349/Desktop/2024/CEIC/apresenta%C3%A7%C3%B5es/fact_sheet IVDR/interoperabilidde%20dos%20regulamentos.pdf




~ Considerar

-valor social e clinico

-validade cientifica

-promover avaliacoes independentes

-respeito na divulgacao, tanto pelos potenciais
participantes, como pelos participantes recrutados
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Bad science is bad ethics

_Evitar futilidade e prejuizo para os individuos e a sociedade
| - um estudo deve ser desenhado para responder a uma questao especifica
-a resposta deve ter valor suficiente para incluir participantes no estudo e o risco destes deve ser proporcional
-os interesses do individuo prevalecem sobre os da sociedade
-quem deve o estudo incluir?
- de acordo com o objetivo cientifico, o estudo deve incluir participantes
selecionados de acordo com a minimizacao de risco para os mesmos e potencial de

obter conhecimento

-a inclusao de participantes deve ter em consideracao os objetivos cientificos do estudo e
nao a vulnerabilidade ou privilégio.

-excluir grupos de individuos do acesso a investigacao (criancas, por exemplo) deve ser
justificado

- 0 ganho de valor social da investigacao obrigada a que o conhecimento gerado (sejam resulatdos positivos ou negativos)
sejam divulgados
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~ Sempre que o teste in vitro esteja a ser utilizado com um objetivo medico (purpose), tal como
definido no artigo 2 do IVDR.

N3ao aplicavel para as amostras reanescentes




~ Sempre que o teste in vitro esteja a ser utilizado com um objetivo medico (purpose), tal como
definido no artigo 2 do IVDR. (V)

N&o aplicivel para as amostras reanescentes (F)




_____ - Testes relacionados com decisoes médicas (selecdo, alocacao a
diferentes tratamentos no ensaio)

- Testes aplicados a todos os doentes, independentemente do tratamento
alocado ou gestao médica,sendo a analise de impacto feita
retrospectivamente




_____ - Testes relacionados com decisoes médicas (selecdo, alocacdo a
diferentes tratamentos no ensaio) (V)

- Testes aplicados a todos os doentes, independentemente do tratamento
alocado ou gestao médica,sendo a analise de impacto feita
retrospectivamente (F)
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