O PROCESSO DE

DESENVOLVIMENTO
DE MEDICAMENTOS ORFAOS (MO)

| INVESTIGAGAO cdﬁ
INICIAL
Centra-se na identificagao de alvo/s
numa doenga rara especifica

® Selecdo e otimizagcao de moléculas
candidatas com base em alvos
celulares ou bioquimicos - Triagem
de alta rentabilidade (HTS)

m |dentificagcdo do gene ou proteina
que origina a doenca

B Sequenciacao do genoma

® Novas indicagoes de
medicamentos existentes

ENSAIOS
CLiNICOS

Os ensaios clinicos sdo conduzidos
em quatro fases diferentes, servindo
cada fase um objectivo especifico
para os investigadores:

FASE INICIAL: 1 ANO

b

Avaliacao da seguranga
° z
do farmaco

(k) FASEIl 2

1 a 3 anos

1 ano

1. Farmaco testado pela
primeira vez num grupo
limitado de pessoas com
a doenca rara (30-60)

1.

Molécula selecionada
passa a chamar-se farmaco

2.

Primeiros testes num grupo

* limitado de pessoas
voluntarias, adultas e
saudaveis

4 Avaliacdo farmacocinética
(como o corpo reage

ao farmaco)

J1L

JTEL

9 Estudoe avaliacao de
seguranca e farmacocinética

3. Avaliacao de dados

. Estudo de
intervalos de
doses seguras

Registo de efeitos
Ld yar

secundarios

e/ou adversos

N A

Apenas 1 em cada
10 moléculas nesta fase
completa todo o percurso.

N
ANDO

ASSOCIAGAO NACIONAL
DE DISPLASIAS OSSEAS

ENSAIOS
PRE-CLINICOS

Centram-se na analise de
eficacia de moléculas candidatas,
limites de doses, toxicidade e
reacoes fora do alvo

2

B Testes in vitro, células isoladas
B Testes in vivo, em modelos animais

B |nvestigacdo da nova aplicacao

do farmaco
Pedido de autorizacao
para ensaios clinicos as
agéncias reguladoras do
medicamento (EMA e FDA)

P 4
N,

ESTUDOS
OBSERVACIONAIS

® Observacao de caracteristicas
fisicas e exames para conhecer
a histéria natural da doenca rara

*®

® Podem durar varios anos e envolver
centenas de participantes

FASE TARDIA: 3-7 ANOS

) FASEIl 2

s) FASEIV 2

AAM: Autorizacao de

2 a4 anos
Acesso ao Mercado

Confirmacéao da eficacia e
seguranga do farmaco num
grupo maior de pessoas
com a doenca rara (100-200)

Recolha de informacgdes

L] a0 q &
adicionais e apresentacao
dos resultados dos estudos

Recolha e apresentacao

Ensaios multicentro: de dados sobre a eficacia

dezenas de a longo prazo e impacto
hospitais na qualidade de vida
envolvidos

om todo _— 3. Requisicéo de aprovagéo
o mundo ) — de acesso ao mercado

baseada em resultados
clinicos

Recolha de informacdes
de seguranca

Possivel criacao de grupos
adicionais de estudo com
idades diferentes

O farmaco é aprovado pela
EMA/FDA como MO. Segue-se o
processo de decisao e reembolso
(1-2 anos) pela Agéncia Nacional do
Medicamento, em Portugal € o
Infarmed. Apds aprovacao, o MO
fica disponivel para administragao
em pessoas com a doenca rara.



