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CONCEITOS Neweo |

Experimentacao Clinica
X

Caso Clinico
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Pesquisa Clinica
X

Ensaio Clinico




H ISTé RICO Newco)’l:als

Primeiro ensaio clinico feito por Lind - 1747

Pacientes com escorbuto eram tratados com sidra, oleo
de vitriolo, vinagre, agua marinha, laranjas, limoes e
mostarda
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Primun non noscere
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Qual a pergunta
X

Qual o interesse
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E qualquer investigacdo em seres humanos com a intencdo
de descobrir ou verificar os efeitos clinicos,
farmacoloégicos e/ou farmacodinamicos de um produto
em investigacao, e/ou a identificacao de eventos
adversos, com o objetivo de avaliar sua eficacia e/ou
seguranca.
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Por que precisamos?
Como utilizar os resultados?
Publicar ou nao

Implicagoes
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VANTAGENS DA PESQUISA ...
CLINICA

[0 Conhecer melhor e precocemente o produto
[0 Conhecer a resposta em diferentes etnias

0 Desenvolvimento cientifico
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Patrocinio oficial
X

Patrocinio privado
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Evidéncia cientifica

Pratica médica

tempo?




ETAPAS DA PESQUISA -2
CLINICA rals

0 Fase nao-clinica

[0 Fase clinica




FASE PRE-CLINICA Newea |

[0 Sintese inicial da molécula
[0 Testes em animais

0 Duracao: 1 a 3 anos (média 18 meses)
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O Duracado: 2 a 10 anos (média 5 anos)

O O 0O O

Fase I )

FaseII |, Anteriores a comercializacao do produto

Fase 111 )

Fase Iv — Posterior a comercializagao do produto
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FASE 1

[0 Objetivo: seguranca e tolerabilidade
[0 20 - 100 voluntarios sadios

[0 Duracao: varios meses

O Farmacocinética, metabolismo, mecanismo de acao
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FASE 11

O

O

Objetivo: eficacia, seguranca a curto-prazo
Centenas de pacientes
Duracao: varios meses a 2 anos

Variacao de dose para algumas indicacoes




FASE CLINICA

No. pacientes
Duracao

Potencial de
utilidade da droga

Farmacocinética
Dados de seguranca

Comparativo /
controle
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IIa
Pequeno
< 2 semanas

-+

-+
-+

Placebo

IIb
Grande
Longa

++

++

Ativo
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FASE 111

Objetivo: eficacia, seguranca e dosagem
Centenas a milhares de pacientes
Duracao: 1 a 4 anos

Relacao risco — beneficio

Bula
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FASE IV
0 Objetivo: expandir e confirmar seguranca e eficacia

[0 Considerar as necessidades para expansao do mercado
(comparar com lideres de mercado, investigar sub-
populacoes)

O Novas indicacoes / formulagcoes
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FASE CLINICA - ONCOLOGIA ")

FASE 1

[0 Objetivo: relacao toxicidade/dose, determinacao da dose
maxima tolerada

0 Pacientes pré-tratados, sem outro tratamento efetivo a
ser realizado

O Qualquer tipo histologico de tumor

O Orgados-alvo para toxicidade devem ser competentes
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FASE CLINICA - ONCOLOGIA ")

FASE 11

0 Objetivo: identificar tipos de tumor nos quais o
tratamento pareca promissor

0 Pacientes pré-tratados, exceto quando nao existe
tratamento conhecido que prolongue a sobrevida (ex.
melanoma, pancreas)

0 Estudos realizados separadamente por tipo histologico
de tumor
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FASE CLINICA - ONCOLOGIA ")

FASE 111

0 Objetivo: determinar eficacia e seguranca
comparativamente, em relacao a historia natural da doenca
e ao tratamento padrao (maior eficacia ou eficacia similar

mas associado a menor morbidade)




TIPOS DE ESTUDOS Neweo [

QUANTO AO NUMERO DE CENTROS

O Unicéntrico

O Multicéntrico, nacional ou internacional

QUANTO AO "BLINDING"”

O Aberto
0 Simples-cego

0 Duplo-cego




OBJETIVOS E
JUSTIFICATIVAPARAO &
PROJETO

Objetivo principal e secundarios

Referéncias bibliograficas

Efeitos conhecidos (benéficos ou deletérios) de todas as
drogas envolvidas no estudo

Dosagem e todas as medicacoes do estudo

Informacoes sobre outros ensaios clinicos que envolvam a
mesma droga

Conhecimento de parametros de eficacia e seguranca da(s)
drogas(s)
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Definicao da populacao a ser estudada
Quantidade de pacientes a serem alocados
Critérios de inclusao e de exclusao
Esquema de randomizacao

Definicao do numero de “bracos”

Tipo de intervencao: cego ou aberto
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0 Generalizacao da informacao
0 Combina o empirico com o tedrico

[0 Geracao de evidéncia




R&D: SCIENTIFIC RISK

PHASES

MARKET LAUNCH POST-MARKETING SURVEILLANCE | IV

DEVELOPMENT CLINICAL TEST (HUMANS)

PRECLINICAL TEST (ANIMALS

SYNTHESIS,

3.000 - 10,000 B A RN

9
8
7
6
5
4
3
2
1
0]

QUANTITY OF SUBSTANCES

Source: Based on PhRMA analysis, updated for data per Tufts Center for the Study of Drug Development (CSDD) database.
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FASE CLINICA - RESULTADO ")

“... of 100 drugs for which investigational new drug
applications are submitted to FDA, about 70 will
successfully complete phase 1 trials and go on to phase 2;
about 33 of the original 100 will complete phase 2 and go on
to phase 3; and 25 to 30 of the original 100 will clear phase
3 (and, on average, about 20 of the 100 will ultimately be
approved for marketing).”

FDA Consumer, Jan 1995
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Objetivos Primarios:
DEMONSTRAR EFICACIA E SEGURANCA

isto é feito através de estudos clinicos realizados de
acordo com

BOAS PRATICAS CLINICAS (GCP)
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EM RESUMO... Neweo |

O O desenvolvimento clinico € a etapa final de um
processo que dura cerca de 10 anos

[0 Apenas 1 entre 10 compostos que chegam a fase 1
se tornarao uma droga

O O objetivo dos estudos de fases I a III e
estabelecer a seguranca e eficacia e demonstrar os
beneficios ao paciente

0 O desenvolvimento € um compromisso mundial




