A Investigagao Clinica e a Inovagao Biomédica em cancro em Portugal

Posi¢dio conjunta dos elementos do Policy Group do National Cancer Hub

A tomada de decisdo baseada na evidéncia cientifica é um aspeto fundamental na drea da saude
e foi essencial no desenho de medidas de combate a recente pandemia por COVID-19. A
Investigacdo Clinica e a Inovacdo Biomédica (IC&IB) sdo, por exceléncia, fontes primarias de
conhecimento e de criagdo de novos produtos e servicos na drea da saude. Por conseguinte, a
IC&IB comporta ganhos consideraveis para os cidaddos e para o sistema nacional de saude, tais
como (i) a descoberta de novas terapias, medicamentos e diagndsticos, (ii) a realizacdo de
estudos clinicos financiados pela industria e/ou organizagdes filantrépicas e, (iii) a incorporagéo
de solugdes impulsionadoras da eficiéncia e eficacia na prestacdo de cuidados de saude. Uma
aposta significativa em IC&IB representa assim um forte estimulo a economia pela criacdo de
novos produtos e servigos transacionaveis assim como pela diminui¢ao de custos e aumento de
receita do Servigo Nacional de Saude (SNS). Esta ultima conseguida através, por exemplo, do
fornecimento gratuito de medicamentos e dispositivos médicos experimentais e pela
comparticipacdo de métodos complementares de diagndstico necessarios ao desenvolvimento
dos estudos clinicos. Desta forma, o sector da satide tem o potencial para assumir uma posi¢ao
de lideranga na criacao de riqueza econdmica, social e de satide em Portugal.

Enquadramento

A criagdo dos Centros de Investigagdo Clinica (CIC) na dependéncia das unidades de saude do
SNS foi determinante na integragdo da atividade de IC&IB com a pratica assistencial numa ldgica
de mutuo beneficio. Através dos CIC, a IC&IB é colocada ao servigo dos pacientes e do SNS,
facilitando o acesso a solugdes inovadoras tais como novas terapéuticas / regimes terapéuticos,
novas tecnologias de diagndstico e novos processos de decisdo com impacto significativo na
qualidade de vida dos doentes e na rentabilidade dos recursos do SNS.

Os CIC sdo estruturas de interface entre as unidades de salde e a academia, a indUstria e os
pacientes, devendo para isso proporcionar os meios materiais e humanos adequados a execug¢do
de projetos de investigacao relevantes sob os mais elevados padrdes de qualidade.

Em Portugal, as unidades de saude do SNS tém a possibilidade de criar CIC na dependéncia
organica das instituicdes e, por isso, ndo dotados de autonomia juridica, técnica e/ou de
recursos humanos. No atual modelo de gestdo, a auséncia de autonomia dos CIC impd&e limites
a sua atividade, criando constrangimentos humanos e financeiros significativos. Estas limita¢des
fazem de Portugal um dos paises da Unido Europeia com menor nimero de ensaios clinicos
realizados por milhdo de habitantes. O ecossistema de ensaios clinicos em Portugal estd
claramente subdesenvolvido quando comparado com paises europeus com caracteristicas
sociais e demograficas semelhantes, tais como Espanha e Bélgica. De igual forma, e apesar do
aumento do investimento em programas de inova¢do um pouco por todo o pais, a capacidade
de transformar a investigacdo em salde, em particular na area do cancro, realizada em Portugal
em tecnologias ou praticas de inovacdo, é igualmente baixa revelando igual fraqueza no sistema
de inovagdo nacional. Este posicionamento contribui para atrasar a disponibilizacdo de
terapéuticas e outras solugdes inovadoras no SNS, assim como para uma perda de receita
estimada em aproximadamente 400 milhdes de euros em contratos plurianuais.
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E por isso imperativo adotar medidas que possibilitem, de forma rapida e eficiente, colmatar
défices em recursos humanos, técnicos e financeiros no SNS por forma a internalizar uma cultura
de investigacdo clinica, a aumentar a competitividade internacional e a aproximar Portugal da
média europeia (EU27) na criag¢do de valor através da IC&IB. Para tal, os elementos do Policy
Group do National Cancer Hub consideram fundamental dar resposta urgente aos seguintes
pontos:

1- Atribuir autonomia de gestao aos CIC. Agilizar a gestdo financeira e funcional dos CICs,

conferindo autonomia em relagdo a restante gestdo hospitalar. Esta agilidade podera
espelhar e adaptar as boas praticas do modelo de planeamento adotado pelos Centros
de Responsabilidade Integrados ou através do recurso a figura de pessoa coletiva de
direito privado, de tipo associativo e sem fins lucrativos. Esta ultima, embora de gestao
auténoma e com NIF independente, devera ser sujeita a um processo de supervisao e
escrutinio regular, por exemplo, através por uma Comissdo de AvaliacGo Externa
composta por peritos nacionais e internacionais de diversas dreas e representantes de
entidades nacionais como a FCT, a ACSS, a AICIB, o Infarmed e o Ministério das Finangas,
entre outras, de forma a assegurar a defesa do interesse publico, rigor, ética e
transparéncia das atividades desenvolvidas e gestdo de recursos.
Em ambos os casos, os CIC deverdo financiar-se preferencialmente através de fundos
nacionais e internacionais competitivos (Comissdo Europeia, FEDER, Fundacdes com
cardcter filantrépico, Portugal 2030...), prestacdo de servicos de investigacdo (estudos e
ensaios clinicos promovidos pela industria farmacéutica) e projetos da iniciativa do
investigador, particularmente relevantes numa ldgica de interesse publico (donativos e
mecenato). Devera ainda ser autoriza a dupla contratagdo, pela unidade de saude e pelo
CIC, de profissionais diretamente envolvidos nos estudos clinicos por forma a facilitar a
gestdo de RH necessdria a prossecuc¢do dos referidos estudos. Sempre que justificavel,
os CICs deverdo garantir a articulacdo com outras entidades estratégicas nacionais de
que sdo exemplo os Centros Académicos Clinicos (CAC), os Laboratérios Colaborativos
(CoLAB) e as Unidades de Investigacdo e Desenvolvimento (Unidades de 1&D)
reconhecidas pela FCT.

2- Incentivar a investigagdo clinica nas unidades de satide do SNS. A Investigacdo Clinica
(IC) pode ser definida como toda a investigacdo sistemdatica com recurso a amostras
humanas e derivados e/ou participacdo de seres humanos em projetos com o objetivo
de avaliar a eficacia/desempenho e seguranca de um medicamento, dispositivo ou
método de diagndstico. Desta forma, a atividade de IC é indissocidvel das instituicdes
responsaveis pela prestacdo de cuidados de saude, nomeadamente Hospitais e Centros
de Saude, doravante referidos como unidades de saude. Devera por isso ser articulado
com a Direcdo Executiva do SNS o desenvolvimento de medidas de estimulo a
investigacdo clinica nas unidades de saldde do SNS, que assegure o envolvimento das
equipas de gestdo e administracdo das unidades. Estas medidas deverdo estar
associadas a métricas de desempenho a serem incluidas nos contratos-programa com
as Unidades de Saude do SNS. A investigacdo clinica realizada nas unidades de saude
devera responder as necessidades de criagdo de conhecimento das mesmas e estar
alinhada com as estratégias nacionais (ex. Plano Nacional de Saude e Estratégia Nacional
de Luta Contra o Cancro) e europeias (ex. European Beating Cancer Plan e Missdo
Cancro) vigentes.
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3-

Integrar a referenciagao para estudos clinicos nos sistemas de referenciacao de
doentes. A criacdo de um sistema digital novo, ou integrado em plataformas existentes,
que permita aos profissionais de saude sinalizar um doente para integrar estudos
clinicos e ao mesmo tempo permita a médicos-investigadores identificar doentes para
a formacdo de coortes é urgente. A facilitacdo do processo de referenciacdo ird
contribuir ainda para aumentar o nimero de estudos clinicos realizados no nosso pais.
De notar que a caracterizacdo detalhada dos doentes e das suas patologias é
fundamental para a criagdo de coortes relevantes a estudos de investigacdo. A
organizacao e categorizacdo destes doentes permite aumentar a capacidade de
recrutamento pelas unidades de salde, assim como planear e desenvolver projetos de
investigacdo translacional relevantes a populacdo portuguesa. A identificacdo e
definicdo de critérios e condicdes que possibilitem criar uma cadeia de valor financeiro
paralelo a cadeia de recrutamento de participantes em estudos clinicos, nomeadamente
em ensaios clinicos é essencial para estimular a referenciagdo de doentes sem custos
adicionais para o SNS.

Capacitar estruturas afetas ao Ministério da Satde para a Inovagdo. E preciso assumir
o sector da saude enquanto veiculo de criacdo de riqueza nacional. A capacidade de
Portugal transformar resultados de investigacdo em tecnologias, produtos ou novas
praticas, tal como a capacidade de captar financiamento europeu para atividades de
investigacdo e inovacdo por unidades do SNS, encontra-se subdesenvolvida quando
comparada com outros paises europeus. Desta forma, sugere-se uma maior articulagdo
da Direc¢ao Executiva do SNS com as coordenacdes dos Delegados e Pontos de Contacto
Nacionais para o programa Horizonte Europa e dos Pontos Focais Nacionais para o
programa EU4Health de forma a aumentar a mobilizagdo de recursos financeiros para a
area da saude e posicionar as organizacdes do SNS nas redes europeias de saude. As
entidades nacionais do SNS deverdo ser incentivadas a assumir um papel de
responsabilidade e lideranga de projetos europeus e tarefas ou pacotes de trabalhos
associados de forma a reforcar o papel de Portugal na Europa através de projetos e
consércios estratégicos, tais como aqueles que emergem de Joint Actions (EU4Health) e
Coordination and Support Actions (Horizonte Europa).

Implementar uma Estratégia Nacional para a IC&IB. Em Portugal, a estratégia IC&IB
resume-se a pequenas referéncias em documentos estratégicos isoladas tais como o
Plano Nacional de Saude, a Estratégia Nacional de Luta Contra o Cancro ou as Estratégias
Regionais de Especializagdo Inteligente da Regido Norte e do Algarve. Portugal carece
de um plano nacional convergente na construcdo de um Sistema Nacional de Sadde, um
plano orientador de prioridades de investimento e linhas de a¢do conjuntas, capaz de
responder as necessidades do Pais. E por isso imperativo elaborar um documento, em
cocriagdo com o Ministério da Saude, com o Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Ensino
Superior e com o Ministério da Economia e do Mar, que coloque a IC&IB como um
designio nacional prioritario, com métricas, objetivos e prazos bem definidos. Esta
Estratégia Nacional para a Investigagdo Clinica e a Inovagdo Biomédica deve articular-
se com a agenda tematica de Investigagdo e Inovagdo em Saude, Investigagdo Clinica e
de Translagdo, coordenada pela FCT, que identifica as prioridades nas areas da
investigacdo e inovagdo em Saude até 2030 assim como com documentos congéneres
europeus (programa Horizonte Europa, Missdo Cancro e programa EU4Health) de forma
a rentabilizar o investimento realizado e a facilitar a integracdao de investigadores
nacionais em redes europeias de exceléncia. Por fim, e acima de tudo, é importante
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garantir a criacdo de mecanismos de financiamento a implementacdo da estratégia e
sua monitorizagao.

Aplicar o regulamento do Espac¢o Europeu de Dados de Saude (EEDS). A implementacédo
do EEDS é um passo fundamental na implementag¢do da Unido Europeia da Saude e serd
a forgca motriz para avancos significativos na gestdao de dados de saude. O EEDS vem
reduzir significativamente muitos dos constrangimentos gerados com a implementacao
do Regulamento Geral sobre a Prote¢cdo de Dados e desta forma vem permitir a
construcdo de uma verdadeira unido europeia da saude. E por isso fundamental investir
na modernizacdo de infraestruturas e sistemas de informacao atuais capacitando-os de
interoperabilidade com outros sistemas nacionais e europeus. Esta interoperabilidade
é fundamental para garantir a qualidade dos servicos de saude em qualquer pais da
Unido Europeia, sem necessidade de repetir analises e exames complementares de
diagnédstico. Igualmente importante é garantir a participacdo de doentes enquanto
utilizadores e donos dos dados, no processo de cocriacdo, coimplementacdo e
coavaliacdo das plataformas digitais e na definicdo do quadro legal associado ao uso
primario e secunddrio dos dados em saude.

Concluir a aplicagdo plena dos novos Regulamentos Europeus de Ensaios Clinicos com
medicamentos de uso humano e de Investigagdo Clinica com Dispositivos Médicos. E
essencial garantir a entrada em plena aplicacdo dos novos regulamentos de Ensaios
Clinicos com medicamentos de uso humano (UE n.2 536/2014), relativos aos
Dispositivos Médicos (n. 745/2017) e aos Dispositivos Médicos para Diagndstico in Vitro
((n. 746/2017) do Conselho e do Parlamento Europeu, através da publicacdo da(s)
respetiva(s) Lei(s) de execugdo. O novo regulamento de Ensaios Clinicos vem prosseguir
a harmonizagdo dos processos de submissdo, avaliacdo e supervisdo dos ensaios clinicos
na Unido Europeia através da implementa¢do de um Sistema de Informagdo de Ensaios
Clinicos (CTIS). Enquanto ponto de entrada Unico para a submissdo e portal de pesquisa
de informacdes relativas aos ensaios clinicos na UE e no Espago Econémico Europeu
(EEE) espera-se que o CTIS possa agilizar os processos de aprovagdo destes estudos nos
diversos paises simultaneamente envolvidos (em caso de ensaios multinacionais) e com
isso reduzir significativamente o tempo de recrutamento a nivel europeu, indicador que
Portugal s6 poderd acompanhar com centros de investiga¢do clinica devidamente
capacitados.

Disponibilizar elementos de suporte a realizagao de estudos clinicos ao longo das suas
varias etapas, nomeadamente de estudos clinicos com intervenc¢ao, de técnicas e
dispositivos cirurgicos e de regimes alimentares em particular com suplementos, bem
como de estudos observacionais. Em complemento ao ponto anterior (7), é urgente
atualizar o quadro legal que regula a realizagcdo destes estudos, incluindo critérios de
qualidade e responsabilidade de supervisdo destes em territério nacional, uma vez que
representam uma fonte de beneficios antecipaveis e de potenciais riscos para os
participantes e de valor para o SNS e para a economia nacional. Também estes
necessitam de maior celeridade e agilidade na sua aprovacgao.

Manter atualizadas as bases de dados em sadude. Todos e quaisquer processos de
decisdo de gestdo em satde tém como base a andlise de dados. E por isso imperativo
criar condigBes para que as bases nacionais com dados relevantes para investigacdo e
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tomada de decisdo sejam aciondveis, nomeadamente garantindo a sua atualizacdo
permanente e a sua interoperabilidade. Para além dos registos de Doenca, de que o
Registo Oncoldgico Nacional (RON) é um exemplo destacado, é igualmente essencial
garantir a criacdo e a manutencdao de mecanismos de suporte a recolha, andlise e
reporte de dados epidemioldgicos, dados de vida real, Patient-reported outcomes
measures (PROMs) e patient-reported experience measures (PREMs) através da
reorganizacao de competéncias, delegacado de poderes e atualizacao de infraestruturas.

10

Contribuir para a agéncia da investigacdo em cancro da Organiza¢ao Mundial de Saude
(OMS) — A intengdo de ser incluido e assim contribuir para as atividades realizadas no
ambito da investigacdo em cancro da OMS tem sido vdrias vezes sinalizada, mas o
pedido de adesdo de Portugal tem sido sucessivamente adiado. A formalizacao da
adesdo de Portugal a IARC (sigla inglesa) podera ser um contributo importante na
internacionalizacdo da ciéncia portuguesa, na definicio das politicas de saude
internacionais na drea do cancro e na consolidacdo das praticas de vigilancia
epidemioldgica, areas de atuagdo da agéncia.

11- Revitalizar e dinamizar a rede nacional de biobancos. Os Biobancos s3ao instrumentos
centrais no avan¢o da medicina e da investigacdo translacional. A existéncia de uma
rede nacional de biobancos, funcional, estruturada, 4gil e disponivel a todos os
investigadores nacionais é essencial para a investigacdo biomédica, com especial
destaque para a medicina personalizada e de precisdo. Apesar da existéncia da
Infraestrutura Biobanco.PT, a fragmentacao e falta de comunicacdo entre os biobancos
portugueses é motivo para questionar a relevancia dos mesmos para a investigacdo
nacional e o seu beneficio para a sociedade. E por isso essencial formalizar a ades3o de
Portugal a rede europeia de investigagdo em biobancos, a BBMRI, por forma a garantir
0 acesso a servicos de gestdo da qualidade, apoio a questdes éticas, legais e sociais e
acesso a um conjunto de ferramentas e solugGes digitais aceleradoras da constru¢do da
rede nacional e acesso a amostras internacionais. A rede de biobancos nacional devera
respeitar os principios do Espaco Europeu de Dados em Saude e aplicar critérios
rigorosos que assegurem (i) a atualizagdo da informacgao disponivel, (ii) a integridade e
qualidade das amostras armazenadas, (iii) os requisitos éticos e legais que garantam os
direitos de prote¢do de dados dos respetivos titulares e (iv) a valorizagdo das entidades
depositantes das amostras requisitadas.

As agdes urgentes acima identificadas pretendem contribuir para um pais com melhores
cuidados de saude e para um SNS inovador e mais eficiente, tanto na utilizagcdo dos seus recursos
financeiros como nos cuidados prestados aos pacientes. Além disso, estas propostas tém o
potencial de dotar as unidades de salde de recursos adicionais sem aumento da despesa
publica, mas frequentemente, viabilizando um aumento de receita.

Conscientes que a aplicagdo das medidas propostas requer um esfor¢co conjunto,
interinstitucional e interministerial, os signatarios encontram-se desde ja ao dispor para todo o
apoio e colaboragdo necessarios na implementacdo das medidas elencadas, que consideramos
extensiveis a investigacdo clinica na sua globalidade.
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Sobre o documento

O presente documento Tomada de Posi¢do sobre a atividade de Investigagdo Clinica e Inovagdo Biomédica em
Portugal na drea do cancro resulta da reflexdo conjunta dos elementos que integram o Policy Group do National
Cancer Hub PT (NCH-PT, Despacho n.2 11429/2021). Esta reflexdo surge da necessidade de desbloquear a
atividade de investigagdo clinica e inovagdo biomédica (/C&/B) em Portugal e identifica um conjunto de
propostas para a solugdo dos mesmos. Para a elaboragdo deste documento foram consultadas personalidades
externas ao Policy Group e com responsabilidade de gestdo em unidades de saude portuguesas de relevancia
nacional.

O artigo foi redigido por José Dinis, Dire¢do Geral da Saude - Programa Nacional para as Doengas Oncoldgicas,
Isabel Fernandes, Dire¢do Geral da Saude - Programa Nacional para as Doengas Oncoldgicas, Catarina Resende
de Oliveira, Agéncia De Investigagdo Clinica e Inovagdo Biomédica, Anabela Isidro, Agéncia De Investigagdo
Clinica e Inovagdo Biomédica, Hugo Soares, Agéncia De Investigagdo Clinica e Inovagdo Biomédica, Fernando
Tavares, Administragdo Regional Saude Norte, Ricardo da Luz, Administragdo Regional Saude Lisboa e Vale do
Tejo, Rui Dinis, Administragdo Regional Saide do Alentejo, Paulo Caldeira, Administragdao Regional Saude
Algarve, Vanessa Ribeiro, Administragdo Central Sistemas Saude, IP, Sofia Nunes, Administragdo Central Sistemas
Saude, IP, Renato Pinto, Servigos Partilhados do Ministério da Saude, EPE, Mario Dinis-Ribeiro, Instituto
Portugués de Oncologia do Porto Francisco Gentil, EPE, Ana Pais, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, EPE, Lucilia Salgado, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa Francisco Gentil, EPE, Marta
Abrantes, Fundagdo para a Ciéncia e Tecnologia, IP e, Miguel Antunes, Agéncia Nacional de Inovagao.

Nota: Em relagdo ao ponto 1 do presente documento, a ACSS defende a autonomia dos CIC, sob a figura do Centro de
Responsabilidade Integrada (CRI), por considerar ser a mais adequada, com enquadramento legal jd existente e que pode ser
adaptada a atividade dos CIC.
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