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“Somos a memoria
que temos
e a responsabilidade

gue assumimos.

Sem memodria
nao existimos,
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talvez ndo meregcamos
existir.”
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1. RESUMO/ABSTRACT
Resumo

A salde constitui uma das areas mais importantes para as sociedades modernas. O acesso a
produtos seguros e a servicos de salde de qualidade representa, deste modo, um dos direitos
mais fundamentais dos cidadaos. Por conseguinte, um dos designios da legislacdo é assegurar
aos doentes/utilizadores que os produtos que se encontram disponiveis no mercado oferecem

elevados padrdes de seguranca, qualidade e desempenho/eficacia.

O enquadramento regulamentar aplicavel depende da especificidade do produto em causa.
Nesse sentido, é imprescindivel uma clara delimitagdo da fronteira regulamentar, permitindo
distinguir, entre si, dispositivos médicos, medicamentos, biocidas, cosméticos e outros. Na
base dessa demarcacdo da fronteira estd a finalidade médica do produto, suportada por
evidéncia técnica e cientifica. No caso concreto dos dispositivos médicos, a principal acdo
pretendida no corpo humano, em contraste com o que sucede com os medicamentos, ndo é
alcancada por meios farmacoldgicos, imunol6gicos ou metabolicos, embora a sua funcéo

possa ser apoiada por esses meios.

Dito isto, esta dissertacdo de mestrado surge no ambito dos dispositivos médicos constituidos
por substancias ou combinacdes de substancias destinadas a serem introduzidas no corpo
humano por via de um orificio corporal ou aplicadas na pele e que sdo absorvidas ou
localmente dispersas no corpo humano. De acordo com o novo regulamento dos dispositivos
médicos (Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril), estes produtos sao alvo de uma regra de
classificacdo especifica, Regra n.° 21, conforme disposto no Anexo VIII, que vem clarificar e
facilitar a resolucdo de questdes de demarcacdo da fronteira regulamentar. O referido
regulamento estabelece, tambem, requisitos de seguranca e desempenho especificos e
procedimentos de avaliagdo da conformidade mais adequados que os aplicaveis com a

Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, relativa aos dispositivos médicos.

Consequentemente, avizinham-se novos desafios para todos os intervenientes do sistema —
fabricantes, mandatarios, distribuidores, importadores, autoridades competentes, organismos
notificados e utilizadores, e um previsivel incremento em termos de custos operacionais,
incluindo em capital humano, sendo que este Gltimo devera estar dotado de competéncias

capazes de responder a esses desafios.
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Em suma, pretende-se com este projeto compilar toda a informacéo pertinente, desde a génese
a aplicacdo da Regra n.° 21, através da implementagdo do novo regulamento dos dispositivos
médicos e apresentar o impacto financeiro da referida regra no mercado nacional dos

dispositivos médicos, com recurso a dois casos praticos.

Palavras-chave: Dispositivos médicos constituidos por substancias ou combinacdes de
substancias; Delimitacdo da fronteira regulamentar; Requisitos de seguranca e desempenho;
Critérios de classificacdo; Procedimentos de avaliacdo da conformidade; Regra n.° 21 do novo

regulamento dos dispositivos médicos.

Abstract

Health is one of the most important areas on modern societies. Access to safe products and
quality health services is thus one of the most fundamental rights of citizens. Therefore, one
of the purposes of the legislation governing such products is to assure patients/users that the
products that are available on the market offer high standards of safety, quality and

performance/effectiveness.

The applicable regulatory framework depends on the specificity of the product concerned. In
this sense, a clear delimitation of the regulatory border is essential, distinguishing, amongst
others, medical devices, medicines, biocides and cosmetics. At the base of this boundary
demarcation is the medical purpose of the product, supported by technical and scientific
evidence. In the specific case of medical devices, the main intended action in the human body,
in contrast to medicines, is not achieved by pharmacological, immunological or metabolic

means, although its function can be supported by such means.

That said, this dissertation arises in the context of medical devices made up of substances or
combinations of substances intended to be introduced into the human body through a body
orifice or applied to the skin and which are absorbed or locally dispersed in the human body.
According to the new regulation on medical devices (Regulation (EU) 2017/745, of 5 April),
these products are subject to a specific classification rule, Rule 21, as set out under Annex
VIII, which clarifies and facilitates the resolution of the borderline issues. The aforesaid
regulation also establishes specific safety and performance requirements and more appropriate
conformity assessment procedures than those presently stemming from the Directive

93/42/EEC, of 14 June, in its current form, regarding medical devices.
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Consequently, new challenges are looming for all stakeholders in the system — manufacturers,
european authorised representatives, wholesalers, importers, competent authorities, notified
bodies and users, and a foreseeable increase in operating costs, including in human capital, in

order to the latter to be capable of responding to the new challenges therefrom.

In short, this project aims to compile all relevant information from the genesis to application
of Rule 21, through the implementation of the new medical devices regulation and to present
the financial impact of this rule on the local medical devices market using two case studies

thereto.

Keywords: Medical devices made up of substances or combinations of substances;
Delimitation of the regulatory border; Safety and performance requirements; Classification

criteria; Conformity assessment procedures; Rule 21 of the new medical devices regulation.



Impacto Financeiro da Aplicacdo da Nova Regra 21 do Regulamento dos Dispositivos Médicos

2. INTRODUCAO

Entre as vérias tecnologias de salde, surgem os dispositivos médicos (“DMs”), que tém um
papel basilar no processo de prestacdo de cuidados de salde e, concomitantemente, na

melhoria continua da qualidade de vida dos cidad&os.

Uma diversidade de DMs é crucial no cumprimento e sucesso da quase totalidade de cuidados
de saude prestados diariamente ao nivel hospitalar, centros de salde, gabinetes medicos,
ambulancias ou laboratorios. Desde a simples a mais complexa intervencao cirurgica (como
apendicectomia, parto, transplante de 6rgaos, neurocirurgia ou cirurgias cardiacas) é requerido
um conjunto de dispositivos para a sua realizacdo, nomeadamente: Testes de diagnéstico in
vitro; Cama hospitalar; Instrumentos cirdrgicos; Mesa de bloco operatdrio; Luvas e méascaras
cirurgicas; Seringas; Kits de perfusdo; Equipamento cirurgico utilizado pelos profissionais;

Gazes; Espéculo; Etc..

A definicdo de DM cobre um vasto leque de produtos. Alguns deles séo complexos e refletem
as Ultimas inovagdes tecnoldgicas, como equipamentos de imagiologia, tecnologia de
laboratério em um chip, terapia genética ou implantes. Contudo, a maioria apresenta relativa
simplicidade, como luvas de latex, gazes, termometros, estetoscopios, esfigmomanometros,

canadianas ou camas de hospital.

Atualmente, estima-se que existam cerca de dois milhdes de diferentes tipos de DMs no
mercado mundial, categorizados em mais de vinte e dois mil grupos genéricos de

dispositivos.?

Os DMs destinam-se, entre outros fins, a serem utilizados no diagndstico, prevencéo,

controlo, tratamento ou atenuagdo de uma doenca aguda ou cronica.

Por conseguinte, o setor dos DMs é de uma enorme complexidade, refletindo-se na
abrangéncia da defini¢do do termo “DM” e na multiplicidade de legislagédo e documentos

orientativos que lhe sdo aplicaveis.

A industria dos dispositivos encontra-se em franca expansao, devido ao progresso técnico-
-cientifico, repercutindo-se em novas tecnologias ou dispositivos emergentes. Pelas
especificidades que este setor apresenta, é essencial a permanente melhoria e adequada

aplicacdo de um quadro regulamentar, que suprima as dificuldades que advém destes novos

10
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desafios, bem como o compromisso e empenho multidisciplinar de todas as partes envolvidas

no ciclo de vida deste tipo de produtos.

Adicionalmente, importa salientar que, devido a diversidade e inovacdo das tecnologias de
salde, existe por vezes a necessidade de uma revisdo profunda da legislacdo, no sentido de
clarificar, entre outros aspetos, questfes relativas ao estatuto regulamentar de determinado

produto.

O tema elegido para esta dissertacdo de mestrado tem subjacente este Gltimo aspeto, pela
aplicacdo de uma regra de classificacdo especial, Regra n.° 21, para dispositivos compostos
por substancias ou combinagdes de substancias que se destinam a serem introduzidas no corpo
humano por um orificio corporal ou aplicadas na pele e que sdo absorvidas ou localmente
dispersas no corpo humano, que surge com o Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abiril,
relativo aos DMs. Consequentemente, tal regulamento vem instituir requisitos de seguranga e
desempenho especificos, regras de classificacdo e procedimentos de avaliacdo de
conformidade mais exigentes que os aplicaveis ao abrigo das diretivas dos DMs ainda em
vigor, implicando muito provavelmente um maior esforco financeiro por parte dos operadores

econémicos do setor.?

Face ao exposto, este trabalho sera constituido por trés grandes capitulos. O primeiro deles
sera dedicado ao enquadramento regulamentar dos DMs. No segundo capitulo sera explicado
todo o processo de discussdo que resultou na Regra n.° 21 do novo regulamento dos DMs e,
por ultimo, um capitulo referente a um estudo financeiro de produtos abrangidos pela Regra

n.% 21 (casos préaticos) e o impacto da aplicacdo desta no mercado nacional de DMs.

11
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3. ENQUADRAMENTO REGULAMENTAR

Desde o inicio da década de 90 do Século passado que os DMs sdo alvo de regulamentacdo na
Unido Europeia (“UE”), pelas sequintes trés principais diretivas®:

e Diretiva 93/42/CEE, do Conselho, de 14 de junho de 1993, relativa aos DMs;

e Diretiva 90/385/CEE, do Conselho, de 20 de junho de 1990, relativa a aproximacao das
legislacBes dos Estados-membros respeitantes aos dispositivos medicinais implantaveis
ativos (“DMIAS”); e

e Diretiva 98/79/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 27 de outubro de 1998,

relativa aos dispositivos médicos de diagndstico in vitro (“DIVs”),

tendo-se Portugal adaptado a esta realidade pela transposi¢do das respetivas diretivas para o

ordenamento juridico nacional, através dos diplomas abaixo apresentados:
e Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, na sua redagao atual, relativa aos DMs*; e
e Decreto-Lei n.° 189/2000, de 12 de agosto, na sua redacéo atual, relativa aos DIVs®.

Nos ultimos anos, este quadro legislativo sofreu uma profunda revisao, concretizando-se com
a publicacdo, no Jornal Oficial da Unido Europeia (“JOUE”), a 5 de maio de 2017, de dois

novos regulamentos:

e Regulamento (UE) 2017/745, do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de abril de
2017, relativo aos DMs (revoga as Diretivas 93/42/CEE e 90/385/CEE, do Conselho)?; e

e Regulamento (UE) 2017/746, do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de abril de
2017, relativo aos DIVs (revoga a Diretiva 98/79/CE, do Parlamento Europeu e do

Conselho)®,

sendo que a sua integral aplicagdo realizar-se-4 ap0s 0s devidos periodos transitorios
estabelecidos. No caso do regulamento dos DMs, este periodo sera de trés anos depois da sua
entrada em vigor, que corresponde a vinte dias ap0s a sua publicacdo. No que se refere ao
regulamento dos DIVs, o periodo sera de cinco anos. Tais periodos transitorios permitem que
0s agentes econdmicos, 0s organismos notificados (“ONs”), os Estados-membros e a
Comissdo Europeia se adaptem as altera¢des introduzidas pelos novos regulamentos, de forma

a assegurar a sua correta aplicacdo. No entanto, certas partes destes regulamentos, que afetam

12
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diretamente os Estados-membros e a Comissédo Europeia, devem ser implementadas o mais
rapidamente possivel. Considera-se também de primordial importancia que, na data de
aplicacdo dos novos regulamentos, existam ONs em numero suficiente, designados de acordo
com os requisitos destes diplomas, de modo a evitar uma escassez de avaliadores da
conformidade e subsequentemente de dispositivos no mercado. Todavia, é indispensavel que a
designacgé@o dos ONs, em conformidade com os requisitos dos novos regulamentos, ndo afete a
validade da designacdo destes organismos ao abrigo da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho,
na sua redacdo atual, relativa aos DMs, nem a sua legitimidade na emissdo de certificados
validos, nos termos da referida diretiva, até a data da integral aplicacdo dos novos

regulamentos.? %78

Os novos regulamentos dos DMs visam resolver as fragilidades identificadas nas diretivas dos
DMs ainda em vigor, passando por uma maior transparéncia, pela harmonizacdo na
implementacdo dos requisitos legislativos e normativos e por um controlo adequado e
reforcado do exercicio de responsabilidades dos stakeholders do sistema, promovendo, ao
mesmo tempo, 0 progresso técnico-cientifico e a inovagdo.> & ° Sempre que oportuno, mais
adiante, desenvolver-se-4& um pouco mais acerca deste processo de revisdo regulamentar, bem
como sobre as principais razdes que levaram a necessidade de implementar nova legislacéo,

com especial enfoque nos aspetos pertinentes para esta tese de mestrado.

Existem outros documentos orientativos, sem eficacia legal, designadamente os guidance
MEDDEYV, consensus statements e outros documentos informativos, que servem de suporte
aos varios intervenientes do sistema, para uma adequada e consistente implementacdo das
diretivas aplicaveis aos dispositivos. Contudo, estes documentos irdo carecer de revisao, nos

préximos anos, a luz dos dois novos regulamentos.®

O quadro regulamentar dos DMs assenta numa filosofia legislativa baseada na harmonizacéo
técnica e normativa, denominada por “Nova Abordagem e Abordagem Global”, que visa
assegurar a livre circulacdo de produtos que ostentem a marcacdao CE, bem como garantir
elevados niveis de protecéo e seguranca para todos aqueles que se encontram dentro da area

econdmica europeia.l® 1

Na medida do possivel, a legislacdo aplicdvel ao setor dos DMs tem em consideracdo as
orientacOes desenvolvidas ao nivel internacional relativas a essa matéria, em especial aquelas
que sdo propostas pelo Global Harmonization Task Force (“GHTF”) e pelo International

Medical Devices Regulators Forum (“IMDRF”). Este ultimo, foi criado por iniciativa do

13
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grupo GHTF, atendendo que este iria ser extinto em 2012, no sentido de dar continuidade aos
trabalhos desenvolvidos por essa task force, com o objetivo de promover a convergéncia da
regulamentacéo e facilitar o comércio dos dispositivos em todo o mundo, contribuindo assim
para um elevado nivel de seguranca destes produtos e, consequentemente, dos seus

utilizadores.

A legislacéo aplicavel aos DMs imp&e aos diferentes intervenientes (fabricantes, mandatérios,
distribuidores, ONs, autoridades competentes (“ACs”), etc.), um conjunto de obrigacOes que
devem ser respeitadas, assim como o cumprimento de procedimentos em diversas matérias,
encontrando-se, em tracos gerais, ilustradas na figura que se segue, e que constituem as fases

essenciais do ciclo de vida de um DM.1?

Avaliacao clinica

Demarcacéo da fronteira
e
Classificacéo

Vigilancia e Fiscalizagéo
do mercado

Monitorizagéo
pés-comercializagéo

Avaliacdo da
conformidade

Aquisicao
e
Utilizacao

Colocagéo no
mercado

Registo/Notificacdo

Figura 1. Ciclo de vida de um DM.
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De acordo com o @&mbito desta dissertacdo, os varios aspetos abordados doravante irdo incidir,
fundamentalmente, nos seguintes diplomas relativos aos DMs: Diretiva 93/42/CEE, de 14 de
junho, na sua redacéo atual; Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho; e Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril. 2413

3.1 Demarcagéo da fronteira regulamentar

Surgem, por vezes, situacdes em que se torna dificil delimitar a fronteira regulamentar de um
produto. Tal acontece, quando um determinado produto € passivel de ser colocado no
mercado, ao abrigo de legislagdo distinta, ndo sendo clara qual a que deve ser aplicada para
uma adequada qualificacdo regulamentar do mesmo. Nestas circunstancias, tais produtos sao

denominados por “casos fronteira”.

Ainda que os fabricantes sejam os responsaveis pela escolha da via regulamentar adequada
para a comercializacdo do seu produto, em certos casos, torna-se complexo qualificar
corretamente um produto como medicamento, DM, cosmético, etc.. Estes casos representam,
como é oObvio, uma grande preocupacdo para 0s Estados-membros, Comissdo Europeia e
empresas, na medida em que podem originar interpretacdes diferentes na observancia da lei e,
consequentemente, colocar em risco a saude publica, para além de criar assimetrias e
competitividade desleal no mercado interno. Por conseguinte, a Comissdo Europeia
considerou importante o dialogo entre reguladores e industria, no sentido de ultrapassar essas
questdes de demarcacdo da fronteira. Para o efeito, foi criado o Borderline and Classification
Medical Devices Expert Group, cujos pareceres consensuais sao posteriormente publicados no
Manual on Borderline and Classification, que apesar de ndo terem qualquer carater
obrigatorio, visam permitir uma abordagem mais uniforme da aplicacdo da legislacdo. Um
outro documento orientativo, o guidance MEDDEV 2.1/3 rev. 3, tem também fornecido

informagcéo til na clarificacdo de questdes semelhantes.!* 1°

Com a implementacdo dos novos regulamentos dos DMs, quaisquer decisfes relacionadas
com essas questdes de estatuto regulamentar passam a ser juridicamente vinculativas (por
exemplo, conforme estabelecido no Artigo 4.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril,
relativo aos DMs). Segundo esses diplomas, deve ser da responsabilidade dos Estados-
-membros decidir caso-a-caso, se um produto esta ou ndo abrangido pelo &mbito de aplicacéo
do regulamento em causa. De modo a assegurar a coeréncia das decisfes de qualificacdo em

todos os Estados-membros, com especial enfoque nos casos complexos de demarcacdo da
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fronteira regulamentar, deve ser permitido a Comissdo Europeia, por iniciativa prépria ou
mediante um pedido devidamente fundamentado apresentado por um Estado-membro, decidir
caso-a-caso, apds consultar o Medical Device Coordination Group (“MDCG”)' e através da
adocdo de atos de execucdo, se um determinado produto, categoria ou grupo de produtos estdo
ou nédo abrangidos pelo &mbito de aplicacdo do regulamento em questdo. Ao deliberar sobre o
estatuto regulamentar de produtos fronteira, que possam envolver medicamentos, tecidos e
células de origem humana, biocidas ou produtos alimentares, a Comissdo Europeia deve
garantir um nivel adequado de consulta por parte da European Medicines Agency (“EMA”),
European Chemicals Agency (“ECHA”) e European Food Safety Authority (“EFSA”),

consoante 0 caso.? ©

3.2 Classificacdo

Tal como j4 foi referido, existem muitos milhares de DMs diferentes disponiveis no mercado,
ndo sendo, por conseguinte, economicamente viavel, nem justificavel, submeter todos eles a
procedimentos de avaliacdo da conformidade extremamente rigorosos. Na pratica, aplica-se
um sistema de controlo progressivo, segundo o qual o nivel de controlo a que um determinado
dispositivo estd sujeito depende dos seus riscos intrinsecos. Assim sendo, os fabricantes
devem classificar os seus proprios produtos, tdo cedo quanto possivel, na fase de concecao e
desenvolvimento dos mesmos, de forma: (i) A definir o nivel de profundidade e extensdo da
informacdo a incluir, aquando da elaboragcdo da documentacdo técnica; (ii) A garantir uma
adequada avaliacdo da conformidade do dispositivo; e (iii) A definir a informacéo requerida a

disponibilizar ao utilizador, juntamente com o dispositivo.®

As regras de classificacdo dos DMs baseiam-se na vulnerabilidade do corpo humano, face aos
potenciais riscos inerentes ao dispositivo. Esta abordagem permite usar um conjunto de
critérios que podem ser combinados de varias formas para determinar a classe de risco,
designadamente a duracdo de utilizacdo, o grau de invasibilidade e o local versus o efeito
sistémico.’® Os DMs podem ser integrados nas classes I, 1la, 1lb e 11, sendo a | considerada
de baixo risco, a Ill de alto risco e as restantes de médio risco, de acordo com as regras de

classificacdo instituidas nos Anexos IX da Diretiva n.° 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua

'O MDCG é criado nos termos do Artigo 103.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DM,
sendo composto pelas ACs dos varios Estados-membros e presidido por um representante da Comissao
Europeia. No ambito de aplicacdo do referido diploma, as atribuicdes do MDCG encontram-se definidas no
Artigo 105.°.2
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redacdo atual, e no Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, ou no Anexo VIII do
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril.2 % 12 13.16 Estas regras correspondem, em larga
medida, as estabelecidas pelo GHTF Study Group, segundo o documento orientativo
GHTF/SG1/N15:2006.%6: 17

Apesar das regras supra mencionadas permitirem classificar adequadamente um ndmero
muito alargado de dispositivos, reside uma pequena quantidade de produtos que apresentam
maior dificuldade na sua classificacdo. Tais casos podem incluir, por exemplo, dispositivos
que se encontram na fronteira entre duas diferentes classes de DMs, ou produtos que ndo séo
passiveis de serem classificados a luz destes critérios devido a sua natureza ou situagdes
invulgares, conduzindo a uma avaliagdo da conformidade incorreta perante a perigosidade
envolvida. Com vista a resolucdo destes casos mais complexos de classificacdo, a legislagédo
dos DMs prevé mecanismos entre o fabricante, ONs e ACs, para o efeito. Adicionalmente,
esses problemas de classificacdo podem ser enderecados ao Borderline and Classification
Medical Devices Expert Group, como referido no tépico anterior. O guidance MEDDEV
2.4/1 rev. 9 visa, também, fornecer informacao util em clarificar questdes relacionadas com a

classificagdo.'* 1

O novo regulamento dos DMs vem reforcar 0s mecanismos existentes para ultrapassar
eventuais litigios entre o fabricante e 0 ON em causa, no que se refere a classificacdo de
determinado dispositivo. Nesse sentido, a Comissao Europeia, apds consultar o MDCG, adota
atos de execucdo para resolver questdes de divergéncia na interpretacdo do disposto no Anexo
VIII, relativo as regras de classificacdo, dando cumprimento ao instituido no Artigo 51.° do
referido regulamento. Ademais, surgem novas regras de classificacdo, especificando um maior
namero de dispositivos, bem como a reclassificacdo de determinado tipo de produtos para a
classe de risco mais elevada (111).% ¥ Um bom exemplo disso é a nova Regra n.° 21, ja
oportunamente referida por representar o core desta tese de mestrado, e que refere exatamente
0 seguinte?: “Os dispositivos constituidos por substancias ou combinacdes de substancias que
se destinem a serem introduzidas no corpo humano por via de um orificio corporal ou
aplicadas na pele e que sejam absorvidas pelo corpo humano ou nele dispersas localmente sdo

classificados na:

e Classe Ill, se os dispositivos ou 0s seus produtos de metabolismo forem absorvidos

sistemicamente pelo corpo humano para atingirem a finalidade prevista;
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e Classe Ill, se atingirem a finalidade prevista no estbmago ou no trato gastrointestinal
inferior e se os dispositivos ou 0s seus produtos de metabolismo forem absorvidos

sistemicamente pelo corpo humano;

e Classe lla, se forem aplicados na pele ou se forem aplicados na cavidade nasal ou na

cavidade oral até a faringe e se atingirem a finalidade prevista nessas cavidades; e

e Classe Ilb em todos os outros casos.”

3.3 Bindmio beneficio/risco e Gestado de risco

Os dispositivos devem ser concebidos e fabricados de tal modo que, em condi¢Ges normais de
utilizacdo, atinjam a finalidade prevista de forma segura e com o desempenho esperado.
Nestas circunstancias, ndo podem comprometer o estado clinico nem a seguranca dos doentes,
nem a seguranga e a saude dos utilizadores ou, se for caso disso, de terceiros, desde que 0s
eventuais riscos associados a sua utilizagdo representem riscos aceitaveis quando comparados
com os beneficios proporcionados aos doentes e sejam compativeis com um elevado grau de
protecdo da salde e da seguranca, tendo em conta o estado atual dos conhecimentos

geralmente reconhecido.

Para além disso, quaisquer riscos conhecidos e previsiveis e efeitos secundarios indesejaveis,
devem ser minimizados e considerados aceitaveis, face aos beneficios proporcionados aos
doentes e/ou utilizadores, resultantes do desempenho alcancado pelo dispositivo, quando

utilizado nas condicdes e para os fins previstos.

Para o efeito, o fabricante deve implementar um sistema de gestédo de risco, transversal a todo
o ciclo de vida do dispositivo e em permanente atualizacdo. Esse sistema deve ser baseado
num plano de gestdo de risco, permitindo: Identificar e analisar os riscos conhecidos e
previsiveis do dispositivo; Estimar e avaliar os riscos decorrentes da utilizagéo prevista, assim
como de uma incorreta utilizagdo, razoavelmente previsivel; Eliminar ou controlar os riscos
associados a utilizacdo prevista e a inadequada utilizagdo, razoavelmente suscetivel de
acontecer; Avaliar o impacto nas informacdes relativas a fase de producéo, através dos dados
provenientes do sistema de monitorizagdo pds-comercializagdo, sobre 0s perigos e a
frequéncia com que podem ocorrer, as estimativas dos riscos que lhes estdo associados, bem

como sobre o risco global, a relagdo beneficio/risco e a aceitabilidade do risco; e Se
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necessario, alterar as medidas de controlo do risco, consoante a avaliacdo do impacto nas

informacdes relativas a fase de producéo.

As medidas de controlo do risco adotadas pelo fabricante, na concegéo e fabrico do
dispositivo, devem-se reger pelos principios da seguranca, atendendo ao estado atual dos
conhecimentos geralmente reconhecido. Com vista a reduzir os riscos, o fabricante deve geri-
-los, para que o risco residual associado a cada perigo e o risco residual global sejam
aceitaveis. Por conseguinte, as solucGes encontradas pelo fabricante devem obedecer a
seguinte ordem de prioridades: (i) Eliminar ou reduzir os riscos, tanto quanto possivel, através
de uma concecdo e fabrico seguros; (ii) Se for caso disso, tomar medidas de protecdo
adequadas para 0s riscos que ndo sejam possiveis de eliminar (por exemplo, sistemas de
alarme); e (iii) Fornecer informagdes de seguranga aos utilizadores, nomeadamente sobre

adverténcias, precaucdes e contraindicacdes, assim como dar-lhes formacao, se for caso disso.

O fabricante, ao eliminar ou reduzir os riscos decorrentes de uma inadequada utilizagéo do
dispositivo, deve: (i) Reduzir, tanto quanto possivel, os riscos relacionados com as
caracteristicas ergonomicas do dispositivo e com o0 meio previsto para a sua utilizacdo
(concecédo, tendo em conta a seguranca do doente); e (ii) Considerar 0s conhecimentos
técnicos, a experiéncia, a educacdo, a formacdo, 0 meio previsto para a utilizacdo do
dispositivo e, se aplicavel, as condic6es clinicas e fisicas dos utilizadores previstos (conce¢édo

para leigos, profissionais, portadores de deficiéncia ou outros utilizadores).

Ademais, as caracteristicas e o desempenho do dispositivo ndo devem ser adversamente
afetados durante a sua vida Util, de modo a comprometer a salde ou a seguranca dos doentes
e/ou de outros utilizadores, devido ao desgaste do dispositivo utilizado nas suas condic¢des
previstas ou durante o seu transporte ou armazenamento, como sejam variagOes de

temperatura e humidade, tendo em consideragdo as instrugdes do fabricante.

Todos o0s requisitos descritos acima, referem-se aos requisitos gerais de seguranca e
desempenho estabelecidos no Anexo | do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo
aos DMs. Ao abrigo da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, e do
Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, ambos relativos aos DMs, esses requisitos séo

denominados por “requisitos essenciais”, encontrando-se instituidos nos respetivos Anexos |.>

4,13
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A International Organization for Standardization (“ISO”) elaborou um documento, a 1SO
14971, relativo a implementacdo da gestdo de risco para DMs. A aplicacdo da versdo
harmonizada europeia (EN 1SO 14971)*°, publicada no JOUE, pressupde que os dispositivos
que respeitem esta norma, cumprem os requisitos da legislacdo que lhes sdo aplicaveis,
abrangidos por essa norma (por exemplo, de acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de
junho, na sua redagéo atual, relativa aos DMs, a adoc¢do de normas harmonizadas encontra-se
especificada no Artigo 5.9).% 13 Até a presente data, nfo existem ainda normas harmonizadas

no contexto dos novos regulamentos dos DMs.

Os novos regulamentos dos DMs preveem, pela primeira vez, a ado¢do de especificacdes
comuns', por meio de atos de execucdo, apos a Comissdo Europeia consultar 0 MDCG, nas
circunstancias em que ndo existam normas harmonizadas ou as aplicaveis ndo sejam
suficientes ou por razbes de salde publica. Presume-se que os dispositivos que se encontrem
em conformidade com essas especificagdes comuns, cumprem 0s requisitos do regulamento

em causa, abrangidos pelas referidas especificagdes comuns.? 8

3.4 Avaliacdo clinica

A avaliacdo clinica de um DM, a que se refere o Artigo 61.° do Regulamento (UE) 2017/745,
de 5 de abril, é baseada em dados clinicos, que permitam a comprovacao da sua conformidade
com os requisitos gerais de seguranca e desempenho pertinentes, conforme estabelecido no
Anexo | do referido diploma, quando utilizado nas condi¢des e para os fins previstos, bem
como a avaliacdo dos efeitos secundarios indesejaveis e da aceitabilidade do binémio
beneficio/risco, especificados nesse Anexo I, seccdes 1 e 8.2

Para o efeito, deve ser elaborado um plano de avaliacdo clinica, nos termos do Anexo XIV,

Parte A, do regulamento supra mencionado.?

A avaliagdo clinica deve ser exaustiva e objetiva, cuja extensdo da informacéo deve depender
da natureza, classificacdo, finalidade prevista, riscos do dispositivo em questdo e

reivindicacgdes do fabricante sobre o mesmo.

I No que respeita aos requisitos de seguranca e desempenho (Anexo 1), documentagéo técnica (Anexos Il e I11),
avaliacdo clinica e acompanhamento clinico pds-comercializacdo (Anexo XIV) e requisitos relativos a
investigacdo clinica (Anexo XV), podem ser adotadas especificagdes comuns, nos termos do Artigo 9.° do
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs.?
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A avaliagdo clinica pode-se realizar com recurso a dados clinicos respeitantes a um
dispositivo, cuja equivaléncia com o dispositivo em causa seja possivel de demonstrar, através
de caracteristicas de ordem técnica, bioldgica e clinica, tendo por base justificacdes cientificas

corretas.

Normalmente, devem ser realizadas investigacdes clinicas para os dispositivos implantaveis e
de classe Ill, em conformidade com o disposto nos Artigos 62.° a 80.°, com quaisquer atos
adotados nos termos do Artigo 81.° e com o Anexo XV, ao abrigo do Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs.?

A avaliacdo clinica e toda a documentagdo associada, incluidas na documentacao técnica do
dispositivo (especificada no Anexo Il do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo
aos DMs), devem-se encontrar atualizadas ao longo do ciclo de vida do dispositivo em
questdo, através de dados clinicos obtidos do plano de acompanhamento clinico poés-
-comercializagdo (“ACPC”), conforme estabelecido no Anexo XIV, Parte B, e do plano de
monitorizacdo pos-comercializacdo previsto no Artigo 84.°, de acordo com o regulamento
acima referido.? No que respeita ao plano de monitorizacio pds-comercializagdo, este assunto

sera abordado num topico especifico para o efeito.

No contexto do ACPC, o plano elaborado pelo fabricante deve permitir a recolha e avaliacao,
de forma proativa, dos dados clinicos relativos a utilizacdo prevista em seres humanos de um
dispositivo colocado no mercado que ostente a marcacdo CE, de modo a confirmar a
seguranca e o desempenho do dispositivo ao longo de toda a sua vida util, assim como de
assegurar a aceitabilidade continua dos riscos identificados e detetar eventuais riscos
emergentes com base em provas factuais. Todos os resultados e conclusfes devem ser
documentados num relatorio de avaliagdo do ACPC e fazer parte do relatorio de avaliacdo
clinica e da documentacdo técnica do dispositivo. Essas conclusfes, também, devem ser
consideradas no plano de avaliagdo clinica e no sistema de gestdo de risco implementados,
sendo que o ultimo se encontra evidenciado no Anexo I, sec¢cdo 3, do Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs?. Caso se verifique a necessidade de adotar medidas

preventivas e/ou corretivas, no decorrer do ACPC, entdo o fabricante devera aplica-las.

Relativamente aos dispositivos implantaveis e de classe 11, o relatorio de avaliagdo do ACPC
e, Se necessario, o resumo da seguranca e do desempenho clinico especificado no Artigo 32.°
do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, devem ser atualizados, pelo

menos, anualmente, de acordo com a informacao resultante do plano ACPC e do plano de
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monitorizacdo pés-comercializagdo. O resumo da seguranca e do desempenho clinico deve ser
redigido de forma clara, consoante o destinatario previsto, utilizador ou doente, para
posteriormente ser disponibilizado ao publico, através da base de dados europeia sobre DMs
(Eudamed), a que se refere o Artigo 33.° do referido regulamento e da qual se falard mais

adiante.?

De acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redagdo atual, relativa aos DMs,
a avaliacdo clinica endereca 0s requisitos essenciais pertinentes, conforme estatuidos no
Anexo |, sendo que essa avaliagdo deverd seguir um procedimento definido e

metodologicamente robusto, tal como referido no Anexo X.*3

O Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, relativo aos DMs, remete para 0s requisitos
essenciais relevantes estabelecidos no Anexo I, sendo que o procedimento de avaliacdo clinica

a seguir encontra-se descrito no Anexo XVI, Parte 1.4

Sempre que possivel, devem ser consideradas as normas europeias harmonizadas existentes,
aplicando-se, no ambito da avaliagdo clinica, a EN 1SO 10993-1 (avaliacéo biol6gica)?, a EN
ISO 14155 (investigacdo clinica)?*, assim como a EN 1SO 149711°4 13

Documentos orientativos, tais como os guidance MEDDEV 2.7/1 rev. 4 (avaliacéo clinica)?,
MEDDEV 2.7/4 (investigacdo clinica)?®, MEDDEV 2.12/2 rev. 2 (ACPC)?** ¢ MEDDEV
2.12/1 rev.8 (vigilancia)®, também tém representado ferramentas bastante Gteis no contexto

da avaliacdo clinica.

3.5 Certificagdo CE

Na Europa, a introducdo no mercado de DMs é precedida por um procedimento de

certificacdo e de registo, que sdo realizados em conformidade com a respetiva legislacao.
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Dir. 93/42/CEE Sistema de gestdo da qualidade
Reg. (UE) 2017/745 Declaraggo de conformidade Certificado de conformidade
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Figura 2. Sintese das atividades necessarias a obtencdo da marcacdo CE, em

conformidade com a legislacéo europeia.

Em tracos gerais, o processo de aposi¢do da marcacdo CE, num DM, na UE, requer um

conjunto de atividades, tal como exemplificado na figura acima, ou seja, seré necessario:
a) Determinar o enquadramento legal do produto em causa;
b) Classificar o dispositivo, de acordo com as regras e critérios estatuidos na legislacao;

c) Dar cumprimento as obrigacGes e requisitos legais, em matéria de seguranca e

desempenho, avaliagdo e gestdo de risco, avaliacdo clinica e avaliacdo da conformidade;

d) Implementar um sistema de gestdo da qualidade em conformidade com a EN 1SO 13485

(a certificacio ndo € obrigatoria, mas altamente recomendada)?;

e) Preparar um dossier técnico para o dispositivo (classe 1, Il e I1l), incluindo um dossier de

concecdo, quando se trata de um dispositivo de classe IlI;

f) Selecionar um mandatario, caso o fabricante do produto em questdo ndo se encontre

sediado na UE;

g) Ter o sistema de gestdo da qualidade e a documentacdo técnica avaliados pelo ON e

elaborar um draft para a declaragéo de conformidade;
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h) Emitir um certificado de conformidade por parte do ON, apds concluida com sucesso a
avaliacdo ao sistema de gestdo de qualidade e documentagdo técnica (dependendo da via
adotada para a avaliacdo da conformidade, um certificado EN 1SO 13485 também deve
ser emitido). Normalmente, a certificacdo € renovada trienalmente e o certificado de

conformidade tem uma validade de cinco anos;

1) Elaborar a verséo final da declaracdo de conformidade, como prova de que o DM cumpre
com os requisitos estabelecidos na legislacdo que Ihes é aplicavel, e apor a marcacdo CE

no produto; e
j) Registar o DM pelo fabricante ou, se for caso disso, pelo seu mandatario.? 132728

A implementacdo de um sistema de gestdo da qualidade, em conformidade com a EN ISO
13485, com vista a sua certificacdo, apesar de ndo ter um caratér mandatério, representa uma
decisdo estrategicamente inteligente, com enormes vantagens para a demonstracdo da
conformidade dos dispositivos por ele abrangidos e para a prépria organizacdo. Esse
referencial normativo fornece requisitos para a implementacdo sistematica, integrada e
coerente de ferramentas e procedimentos orientados para as especificidades de cada uma das
fases do ciclo de vida dos DMs. Cumulativamente, a certificacdo EN I1SO 13485 evidencia
que a organizacdo tem a capacidade de disponibilizar dispositivos e servicos relacionados, que
cumprem, de forma consistente, os requisitos regulamentares aplicaveis, bem como potenciar

o0 aumento da confianca dos clientes/utilizadores.?

E importante salientar que, alguns aspetos acima enumerados constituem fatores primarios
para demonstrar 0s requisitos da documentacdo técnica, concretamente 0s requisitos

essenciais/gerais de seguranga e desempenho, a classificagéo e a avaliagéo da conformidade.

Conforme referido anteriormente, o cumprimento dos requisitos de seguranca e desempenho
estatuidos no Anexo | da legislacdo aplicavel aos DMs, permite assegurar que o desempenho
do dispositivo previsto pelo seu fabricante é atingido, que o mesmo é concebido e fabricado,
para que, quando utilizado nas condi¢gdes normais de utilizacdo e para os fins previstos, ndo
comprometa a salde e a seguranca do doente e/ou utilizador, bem como mitigar possiveis
riscos associados a sua utilizacdo, devendo o dispositivo ser acompanhado de todas as

informacdes de seguranga e desempenho relevantes.? 3

Outro aspeto extremamente importante da documentacéo técnica refere-se a demonstracéo da

aplicacdo dos critérios e regras de classificacdo em conformidade com a respetiva legislacédo
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(anteriormente desenvolvido no tdpico dedicado a classificagdo dos DMs) e que permite
escolher o procedimento de avaliagcdo da conformidade a adotar.

3.6 Procedimentos de avaliacédo da conformidade

O Artigo 11.° da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho (Artigo 8.° do Decreto-Lei n.° 145/2009,
de 17 de junho), na sua redacdo atual, relativa aos DMs, estabelece os varios procedimentos a
optar pelo fabricante, com vista a aposi¢do da marcacdo CE, consoante a classe de risco do
dispositivo sob avaliagdo. No novo regulamento dos DMs, esse assunto encontra-se disposto
no Artigo 5202413

Seguidamente, serdo apresentadas, de forma esquematica, as Vvérias possibilidades de
procedimentos de avaliacdo a adotar, para dispositivos de classe I, lla, I1b e 111, espelhando os
anexos a considerar para o efeito, respeitantes quer a diretiva dos DMs ainda em vigor quer ao

novo regulamento dos DMs.

Atendendo que o tema central desta dissertacdo de mestrado se refere a Regra n.° 21, que
surge com 0 novo regulamento dos DMs, € de salientar que, para além dos procedimentos
abaixo apresentados, devem ser aplicados, para a referida regra, o procedimento especificado
no Anexo IX, seccdo 5.4, ou no Anexo X, seccdo 6, consoante a classe de risco atribuida ao

dispositivo.?
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Anexo VII (Dir. 93/42/CEE) ou Anexos |1
e Il [Reg. (UE) 2017/745]: Elaboracéao da

DM

documentacéo técnica que suporta a

Anexos adidionais:
1V, V ou VI (Dir. 93/42/CEE)

IX, Capitulos I e 111 ou XI, Parte A
[Reg. (UE) 2017/745]

ON requerido na avaliagdo
de aspetos relativos a
obtencéo e manutencao das
condigdes de esterilizagéo

Anexos adidionais:

IX, Capitulos I e I11 ou XI, Parte A
[Reg. (UE) 2017/745]

A 4

ON requerido na avaliacéo de
aspetos relativos a reutilizagéo
do dispositivo (limpeza,
desinfe¢do, esterilizacéo,

manutengao e ensaios de
funcionamento) e as suas
instrucdes de utiilizagdo

Classe | declaragéo de conformidade
\ 4
Trata-se de um Sim
dispositivo estéril?
Classe Is
Né&o
Anexos adidionais: sim X
IV, V ou VI (Dir. 93/42/ICEE) |« O DM tem funcdo de
medi¢do? .
IX, Capitulos I e 111 ou XI, Parte A | Classe Im P
[Reg. (UE) 2017/745] P
Né&o e
. / '
. / ’
. / ’
s
ON requerido na avaliacéo de i
aspetos relativos a conformidade e
dos dispositivos com os requisitos R \ 4 .
metrol6gicos R Sim
a Trata-se de um >
N o instrumep_to cirdrgico Classe Ir
‘\ P K reutilizivel?
5 P
\.‘ a ‘— Néo
\ a
\ A4
O numero de identificacdo do > Ejﬁ;ﬁ:ﬁ%&gz <
ON envolvido na avaliacdo da
conformidade figura a seguir a IV\ -
marcacdo CE T~ o
'\ \ 4
\ Registo na AC
\‘
\-
\ \ 4
’\.' Aposicdo da marcacdo CE
~
T = (Documentagdo técnica e

declaracéo de conformidade
mantida a disposi¢do da AC)

\ 4

Colocacéo do DM
no mercado

Figura 3. Procedimentos de avaliacdo da conformidade aplicaveis aos dispositivos de
classe I, de acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacéo atual, e 0
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, ambos relativos aos DMs. 13
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Reg. (UE) 2017/745: Anexo IX,
Capitulos I e 111, incluindo
avaliacdo da documentacao

técnica segundo seccéo 4, de
pelo menos um dispositivo
representativo por cada
categoria de dispositivos

Opcéo 1

DM

Opcéo 2

Opcéo 2

Reg. (UE) 2017/745: Elaborag&o
da documentacao técnica

segundo Anexos Il e 111 (a sua

avaliacdo inclui, pelo menos,

um dispositivo representativo
por cada categoria de

A\ 4

Opcéo 1

Dir. 93/42/CEE: Elaboragéo dispositivos), conjuntamente
da documentagéo técnica com avaliacéo da conformidade
como estabelecido no Anexo conforme disposto no Anexo XI,
VIl seccdo 10 ou secgdo 18

‘ Adicionalmente

Opgéo 1 Opgéo 2

Opcéo 3
A

Dir. 93/42/CEE: Anexo IV — Dir. 93/42/CEE: Anexo V — Dir. 93/42/CEE: Anexo VI —
Todos os dispositivos/lotes Garantia de qualidade da Garantia de qualidade dos

verificados pelo ON (para produgéo (exclui concecéo) produtos (exclui concegéo e

DMs esterilizados acresce 0s auditado pelo ON paraa EN producdo) auditado pelo ON

pontos 3 e 4 do Anexo V) 1SO 13485 para a EN 1SO 13485 (para

DMs esterilizados acresce 0s

pontos 3 e 4 do Anexo V)
) 4 ) 4 A4 A
Dir. 93/42/CEE: Anexo Il

(exceto ponto 4) - Sistema
completo de garantia de
qualidade auditado pelo ON
paraa EN ISO 13485

Declaragéo de conformidade

A

A 4

Aposicdo da marcacio CE
seguida do nimero de
identificacdo do ON
envolvido na avaliagédo da

conformidade

A\ 4

Colocagao do DM
no mercado

Figura 4. Procedimentos de avaliacdo da conformidade aplicaveis aos dispositivos de

classe lla, de acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redagao atual, e
0 Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, ambos relativos aos DMs.? 13
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Reg. (UE) 2017/745: Anexo IX,
Capitulos I e 111, incluindo
avaliagao da documentacao

Opcéo 1

técnica segundo seccado 4, de
DM I pelo menos um dispositivo
representativo por grupo
genérico de dispositivos

Opcao 2 Opcgéo 2

Reg. (UE) 2017/745: Avaliacdo
da conformidade como
especificado no Anexo X
Opcéo 1 conjugada com avaliagdo da

conformidade conforme
disposto no Anexo XI

Dir. 93/42/CEE: Anexo 11
(exceto ponto 4) - Sistema
completo de garantia de
qualidade auditado pelo ON
para a EN I1SO 13485

Dir. 93/42/CEE: Anexo IV -

Opgéo 1 Todos os dispositivos/lotes
verificados pelo ON (para

DMs esterilizados acresce 0s
pontos 3 e 4 do Anexo V)

Dir. 93/42/CEE: Anexo Il - Adicionalmente Opgao 2
Exame de tipo realizado
pelo ON

Dir. 93/42/CEE: Anexo V -
Garantia de qualidade da
producdo (exclui concecéo)
auditado pelo ON paraa EN
1SO 13485

A\ 4

Opgao3 | pjr. 93/42/CEE: Anexo VI —

Garantia de qualidade dos
produtos (exclui concecéo e
producédo) auditado pelo ON
para a EN 1SO 13485 (para
Colocacéo do DM DM s esterilizados acresce 0s
no mercado pontos 3 e 4 do Anexo V)

Aposicdo da marcacéo CE
seguida do numero de Declaracio de
identificacdo do ON ¢
envolvido na avaliacdo da conformidade
conformidade

A A

Figura 5. Procedimentos de avaliacdo da conformidade aplicaveis aos dispositivos de
classe I1b, de acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacao atual, e
0 Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, ambos relativos aos DMs. 13
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Reg. (UE) 2017/745: Avaliagdo

Opcao 1
pgao da conformidade como
estabelecido no Anexo IX
DM
Opgao 2 Reg. (UE) 2017/_745: Avaliagdo
da conformidade como

Opgéo 2 especificado no Anexo X

S conjugada com avaliacdo da
conformidade conforme
disposto no Anexo XI

Opcéo 1

Dir. 93/42/CEE: Anexo Il -
(inclui verificacdo do
dossier de concegéo pelo
ON) Sistema completo de
garantia de qualidade
auditado pelo ON para a

EN ISO 13485

Dir. 93/42/CEE: Anexo IV —

Opcéo 1 Todos os dispositivos/lotes

verificados pelo ON (para
DM s esterilizados acresce 0s

pontos 3 e 4 do Anexo V)

Dir. 93/42/CEE: Anexo IlI - Adicionalmente
Exame de tipo realizado
pelo ON

Dir. 93/42/CEE: Anexo V —

. Garantia de qualidade da

Opgao 2 producéo (exclui concecao)

auditado pelo ON para a EN
1SO 13485

Aposicao da marcacdo CE
seguida do nimero de
identificagdo do ON
envolvido na avaliagéo da

conformidade Declaracéo de
conformidade

A A

A 4

Colocacdo do DM
no mercado

Figura 6. Procedimentos de avaliacdo da conformidade aplicaveis aos dispositivos de
classe 111, de acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacao atual, e 0
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, ambos relativos aos DMs.? 1

N
29



Impacto Financeiro da Aplicacdo da Nova Regra 21 do Regulamento dos Dispositivos Médicos

3.7 Documentacdo técnica

A documentacdo técnica constitui uma compilacdo detalhada e organizada da informacéo e
documentacdo sobre todos os elementos relevantes de um DM, através da qual é possivel
evidenciar a conformidade do mesmo com os requisitos regulamentares e normativos que lhe
s&o aplicaveis. E vista como um documento controlado e, por esta razdo, dever-se-a encontrar
permanentemente atualizada, refletindo quaisquer alteragcdes efetuadas no dispositivo durante
todo o seu ciclo de vida.

Nesse sentido, a documentacao técnica representa a chave para a avaliacdo da conformidade
de um DM, com vista a aposi¢do da marcacdo CE, uma vez que contem a informacao mais
importante sobre 0 mesmo (como funciona, como é fabricado, de que forma é que o
dispositivo se encontra em conformidade com os requisitos de seguranca e desempenho
estabelecidos na legislacdo que lhe €é aplicavel, etc.). Por outras palavras, a documentacao
técnica constitui uma etapa crucial para 0 sucesso ou insucesso no processo de certificacdo
CE, pelo que dever-se-a4 apresentar devidamente estruturada, sem inconsisténcia no seu

conteddo e sem omissdo de partes consideradas pertinentes.

A nivel da UE, em termos de estrutura da documentacdo técnica, existe disponivel uma
recomendagdo emitida pelo Coordination of Notified Bodies Medical Devices (“NB-MED”)?,
a qual é conhecida por “formato europeu”. Esta tem tido o propésito de orientar 0s
fabricantes, os ONs e as ACs na construcdo da documentacdo técnica, de uma forma
harmonizada entre os varios Estados-membros, em conformidade com os requisitos aplicaveis
as diretivas dos DMs ainda em vigor, agilizando desta forma todo o processo de aprovacao
para a obtencdo da marcacdo CE e reduzindo os custos associados. Para além do referido
formato, entre outros, existe o Summary Technical Documentation (“STED”), que é

universalmente aceite.

No entanto, devido a especial importancia que deve ser dada a documentagdo técnica, por
todas as razbes que tém vindo a ser citadas, o conteldo e a estrutura a apresentar na mesma,
surgem, pela primeira vez, estabelecidos na legislacdo, pela implementacdo dos novos
regulamentos, os quais introduzem dois anexos especificos sobre o assunto. Um deles refere-
-se a0 Anexo Il, que é relativo aos elementos a considerar, aquando da elaboracdo da
documentacao técnica para efeitos de certificagdo CE. O outro corresponde ao Anexo I11, que

descreve a documentacdo técnica necessaria para monitorizar um determinado dispositivo na
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fase pds-mercado e que, cumulativamente, constitui parte integrante da documentacéo técnica

especificada no Anexo 1.2

A documentacdo técnica consiste num documento narrativo dividido por sec¢des. Os Varios
documentos ou relatorios que suportam o conteldo dessas secgdes, pela observancia dos

requisitos estatutarios, devem fazer parte dos anexos da documentacao técnica.

No Anexo | do presente trabalho, encontram-se discriminados todos os elementos que devem
ser incluidos, aquando da elaboracdo da documentacdo técnica, em conformidade com o
disposto no Anexo Il do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs?2.

Como é 6bvio, a complexidade e o detalhe da informacdo contida na documentacdo técnica
esta dependente do tipo de dispositivo em causa, devido a classe de risco associada. O mesmo
sucede, se o dispositivo possui determinadas caracteristicas, designadamente: Se incorpora
uma nova tecnologia; Se ja foi comercializado e passa a ter uma finalidade médica diferente
do DM original; Se se trata de um dispositivo novo para o fabricante; Se apresenta um
namero significativo de eventos adversos, incluindo erros de utilizacdo; Se incorpora
materiais novos ou potencialmente nocivos; Se suscita preocupacdes especificas para a satde

publica; Etc..

A documentacdo técnica pode ser guardada em formato de papel ou em formato eletronico.
Independentemente do formato utilizado, € fundamental que a mesma seja facil de manter,
controlar e atualizar. O fabricante deve garantir que o sistema de gestdo da qualidade
implementado inclua um ““change control procedure”, que permita rastrear todos documentos
e, por conseguinte, quaisquer alteracdes que tenham impacto na documentacdo técnica.
Exemplo disso, sdo as alteragdes ao nivel da concecdo, da rotulagem, do processo e/ou local
de fabrico, de informag&o proveniente do sistema de vigilancia na fase po6s-mercado, de dados

atualizados sobre a relacdo beneficio/risco, gestao de risco e avaliagéo clinica.

O fabricante ou, se for caso disso, 0 mandatario devera manter a disposicdo da AC e, se
aplicavel, do ON, a documentacdo técnica e qualquer outra documentacdo associada
(declaracdo de conformidade, certificado de conformidade ou outro certificado relevante,
declaracdo do fabricante especificando que ndo foi apresentado a nenhum outro ON um
requerimento relativo ao mesmo sistema de gestdo da qualidade relacionado com o
dispositivo em causa, relatérios e decisdes emitidos pelo ON, etc.), por um periodo minimo de
cinco anos (que altera para dez anos, de acordo com o novo regulamento dos DMs), apos a
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colocacdo no mercado do ultimo dispositivo abrangido pela declaragdo de conformidade. No
caso dos dispositivos implantaveis, esse periodo é, no minimo, de quinze anos a contar da

colocagdo no mercado do ultimo dispositivo que consta da respetiva declaragdo.? * 13

A documentacdo referida no paragrafo anterior devera ser redigida em uma ou mais linguas
oficiais da UE, consoante o exigido pelo Estado-membro em causa. Na auséncia dessa
exigéncia, e se for o caso que implique o envolvimento do ON, tais documentos poderdo ser

disponibilizados em qualquer lingua oficial da UE, aceite por esse ON.24 13

3.8 Declaracao de conformidade

A declaracdo de conformidade corresponde a um documento formal, elaborado pelo
fabricante e emitido na fase final do processo regulamentar, com vista a aposicao da marcacao
CE no dispositivo. O fabricante, através desta declaracdo, atesta que o(s) seu(s) dispositivo(s),
abrangido(s) pela mesma, se encontra(m) em conformidade com a legislacdo e referenciais

normativos aplicaveis, para que seja(m) comercializado(s) na Europa.

O fabricante tem a incumbéncia de manter permanentemente atualizada a declaracdo de
conformidade, devendo ser apresentada numa lingua ou linguas oficiais da UE, exigidas

pelo(s) Estado(s)-membro(s) onde o dispositivo sera comercializado.

Ao abrigo dos novos regulamentos dos DMs, esse documento passa a designar-se por
“Declaragao UE de conformidade” em vez de “Declaragdo CE de conformidade”, conforme
preconizado nas diretivas dos DMs ainda em vigor.2 % 13 Ainda mais importante, é a inclusio
nos novos regulamentos de um anexo dedicado a este assunto, o Anexo IV, indicando a

informac&o minima que a declaracio de conformidade devera apresentar.? 8

3.9 Sistema de identificacdo Unica dos dispositivos

O registo e procedimentos relacionados com o sistema de identificacdo Unica dos dispositivos
(sistema “UDI”, acronimo do inglés de Unique Device Identification), também denominado
por “base de dados UDI”, é um aspeto novo que surge na legislacdo aplicavel aos DMs,

designadamente com a aplicagdo dos novos regulamentos.? ®

No caso especifico do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abiril, relativo aos DMs, o sistema

UDI encontra-se descrito no Artigo 27.° e no Anexo VI, Parte C.?
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A rastreabilidade dos dispositivos, atraves da implementacdo de um sistema UDI, visa
melhorar substancialmente, entre outros aspetos, a eficacia das atividades relacionadas com a

seguranca desses dispositivos na fase pds-mercado.

A UDI corresponde a uma sequéncia de carateres numéricos ou alfanuméricos, criada através
de normas de identificacdo e codificacdo de dispositivos reconhecidas a nivel mundial.
Permite a identificagdo inequivoca de um determinado dispositivo ao longo de toda a cadeia
de distribuicdo. A UDI ¢é atribuida ao préprio dispositivo ou ao seu acondicionamento
primario. Os niveis superiores de acondicionamento do dispositivo devem ter a sua UDI

especifica. A UDI engloba?:

e O identificador UDI do dispositivo (“UDI-DI”, acronimo do inglés de Unique Device
Identification — Device lIdentifier), especifico para cada fabricante e cada dispositivo, ou
seja, especifico de um modelo de dispositivo, constituindo a chave de acesso as

informagdes enumeradas no Anexo VI, Parte B, do regulamento acima; e

e O identificador UDI de produgdo (“UDI-PI”, acronimo do inglés de Unique Device
Identification — Production Identifier), que identifica a unidade de producdo do

dispositivo.

O UDI-DI baésico, na acecdo do Anexo VI, Parte C, do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de
abril, relativo aos DMs, trata-se do identificador primario de um modelo de dispositivo,
atribuido ao nivel da unidade de utilizacdo do dispositivo. Este identificador permite associar
a utilizacdo de um dispositivo a um doente, nas circunstancias em que varias unidades do
mesmo dispositivo sdo acondicionadas na mesma embalagem. O UDI-DI basico serve de
acesso principal a base de dados UDI, para efeitos de registo e corresponde ao identificador
que deve figurar nas declaracdes UE de conformidade e nos certificados relevantes.?

Os diferentes tipos de UDI-PI sdo o numero de série, o numero de lote, a identificacdo do

software e a data de fabrico e/ou o prazo de validade.

A UDI deve ser exibida em um formulario legivel por maquina que usa tecnologia de captura
de dados e identificagdo automatica (“AIDC”, acronimo do inglés de Automatic identification
and data capture) e, se aplicavel, em um formulario legivel através de texto simples dos
carateres dos dados codificados no suporte da UDI, conhecido por Human Readable

Interpretation (“HRI”). Existem varios suportes da UDI, tais como a identifica¢do/codigo de

33



Impacto Financeiro da Aplicacdo da Nova Regra 21 do Regulamento dos Dispositivos Médicos

barras linear, o cddigo de barras matricial/bidimensional (2D), a Radio Frequency
Identification (“RFID”), etc..

A aposicdo da UDI é um requisito suplementar a todos 0s outros requisitos ja existentes na
legislacdo dos DMs, como sejam 0s requisitos relativos a marcacdo CE (por exemplo, Artigo
20.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril) e de rotulagem (Anexo | da legislacdo
aplicavel aos DMs). Somente o fabricante pode apor a UDI no dispositivo ou embalagem.?

3.10 Eudamed

Os novos regulamentos dos DMs definem a necessidade da criagdo de uma base de dados
europeia abrangente sobre dispositivos (Eudamed). Esta base de dados integra um conjunto de
sistemas eletrénicos, relativos ao registo de dispositivos colocados no mercado e dos agentes
econdmicos relacionados (exceto os distribuidores), a alguns aspetos associados a avaliagdo
da conformidade, a investigacgdes clinicas e a vigilancia e fiscalizacdo do mercado (conforme
especificado no Artigo 33.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs),
permitindo desse modo: Aumentar a transparéncia global, inclusive através de um melhor
acesso a informacdo disponibilizada ao publico e aos profissionais de saude; Facilitar a
rastreabilidade dos dispositivos colocados no mercado interno, pela atribuicdo da UDI; Evitar
maltiplos registos e notificacfes nos véarios Estados-membros; Melhorar a coordenagdo e
comunicacdo entre a Comissdo Europeia e as ACs e entre as proprias ACs; e Facilitar a
comunicacdo entre os stakeholders relevantes (fabricantes, mandatarios, importadores e ONs)

e as ACs.?

A Eudamed existe desde maio de 2011, em virtude da aplicagdo das diretivas dos DMs, sendo
acessivel apenas as ACs e a Comissdo Europeia, servindo de repositério, a nivel da UE,
contendo informacdo sobre: Registos de fabricantes, mandatarios e dispositivos; Certificados
relacionados com procedimentos de avaliagdo da conformidade; Vigilancia; e Investigacdo
clinica. As diretivas dos DMs ainda em vigor ndo apresentam um artigo especifico sobre a
Eudamed, sendo esta referida nos varios artigos e anexos respeitantes as materias acima. O
Artigo 58.° do Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, relativo aos DMs, regimenta

especificamente essa base de dados.* 13 3!
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3.11 Registo de DMs e Operadores econ0micos

Ao abrigo do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, antes da
colocagdo do dispositivo no mercado, o fabricante ou o mandatario ou o importador,
consoante 0 caso, deve comunicar, & base de dados UDI, o UDI-DI basico e outros dados
essenciais do dispositivo, conforme disposto no Anexo VI, Parte B. Adicionalmente, o
operador econdmico em causa, deve registar, no sistema eletronico de registo de dispositivos
(Artigo 29.9), a informacéo relativa ao dispositivo, nos termos do Anexo VI, Parte A, seccdo
2. Estas informacGes devem ser mantidas atualizadas e, apenas, devem ser registadas apos a

verificacio da sua inexisténcia na Eudamed.?

Antes de colocar um dispositivo no mercado, o operador econémico em causa (fabricante,
mandatario ou importador) deve-se registar no sistema eletronico, a que se refere o Artigo 30.°
do referido regulamento, desde que ndo exista registo na Eudamed. A informacdo que deve
ser registada encontra-se definida no Anexo VI, Parte A, sec¢do 1, do regulamento supra,

sendo mantida a sua permanente atualizacio.?

Em tracos gerais, nos termos do Artigo 11.° do Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, para
0s DMs de classe lla, 1lb e 1ll, o registo do agente econdémico e dos dispositivos em questéo,
realizam-se na AC do Estado-membro, onde esses dispositivos serdo comercializados. No
caso dos DMs de classe 1, o registo € efetuado na AC do Estado-membro, onde o fabricante
ou, se for caso disso, 0 seu mandatario, se encontra sediado. Ao abrigo da diretiva ainda em

vigor, relativa aos DMs, essas obrigacdes encontram-se referidas no Artigo14.2.4 13

3.12 Rotulagem e Instrugdes de utilizacéo

Nos termos do Anexo | da legislagdo aplicavel aos DMs,> * 13 cada dispositivo deve-se
apresentar devidamente identificado, incluindo os dados do seu fabricante (e do mandatario,
se for caso disso) e todas as informagdes de seguranca e desempenho relevantes, atendendo
aos utilizadores a que se destina e a finalidade prevista. Essas informagfes podem constar do

proprio dispositivo, da embalagem ou das instrucées de utilizacao.

Particularmente, as instrucdes de utilizacdo devem-se apresentar escritas de forma a facilitar o
entendimento dos utilizadores previstos, com recurso, sempre que possivel, a desenhos e

diagramas.
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A titulo excecional, para os dispositivos de classe | e lla, ndo serdo exigidas as respetivas
instrucdes de utilizacdo, desde que seja garantida a utilizagdo segura desses dispositivos sem

as referidas instrucdes, suportada por uma avaliacéo de risco.

Todos os riscos residuais do dispositivo devem ser comunicados aos utilizadores, através de

adverténcias, precaucdes e efeitos secundarios indesejaveis.

As informacdes fornecidas pelo fabricante devem, sempre que possivel, ser apresentadas sob
a forma de simbolos internacionalmente reconhecidos, em conformidade com normas

europeias harmonizadas ou especificagdes comuns.
Neste contexto, podem ser utilizados os referénciais EN 1SO 152233232 ¢ EN ISO 1041%,

Em casos especificos devem ser disponibilizadas informacfes adicionais aos doentes/outros
utilizadores. Para os dispositivos abrangidos pela Regra n.° 21, que como € sabido representa
o0 tema-chave desta tese de mestrado, o rotulo deve apresentar a composicdo qualitativa global
do dispositivo e informacdes quantitativas sobre o principal componente ou componentes
responsaveis pela obtencdo do principal efeito pretendido. Nas instrucdes de utilizagdo,
também devem constar eventuais adverténcias e precaugdes a tomar, relacionadas com o
perfil geral de interacdo do dispositivo e dos seus produtos de metabolismo com outros
dispositivos, medicamentos e outras substancias, assim como contraindicacdes, efeitos

secundarios indesejaveis e riscos associados a situagdes de sobredosagem.?

3.13 Monitorizacao pés-comercializacao

O sistema de monitorizacdo pos-comercializacdo implementado pelo fabricante (estabelecido
no Artigo 83.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs), deve
permitir extrair, de forma proativa e sistematica, dados relevantes sobre a qualidade,
desempenho e seguranca do dispositivo ao longo de toda a sua vida util. Através dessa
informacdo, tendo por base um plano de monitorizacdo pos-comercializagdo (conforme
disposto no Anexo |Ill, seccdo 1.1 do referido regulamento), deve ser possivel,
particularmente: Atualizar a determinacdo do bindmio beneficio/risco e melhorar a gestdo de
risco do dispositivo; Atualizar as informacdes relativas a concecéo, ao fabrico, a rotulagem e
as instrucdes de utilizacdo; Atualizar a avaliacdo clinica; Atualizar o resumo da seguranga e
do desempenho clinico; Identificar a necessidade de accbes preventivas e corretivas ou de

acOes corretivas de seguranca; ldentificar opgbes para facilitar a utilizagdo, otimizar o
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desempenho e aumentar a seguranca do dispositivo; Contribuir para a monitorizacdo pos-
-comercializacdo de outros dispositivos, se se justificar; e Detetar e comunicar tendéncias, a
que se refere o Artigo 88.° do regulamento acima mencionado, relativamente a aumentos
estatisticamente significativos da frequéncia e severidade de incidentes que ndo sejam
incidentes graves ou que sejam efeitos secundarios indesejaveis esperados, suscetiveis de
terem um impacto significativo na relacdo beneficio/risco do dispositivo. Por conseguinte, a
documentacao técnica, da qual o plano de monitorizacdo pds-comercializacao faz parte, deve

ser atualizada em conformidade (Anexo 11).?

Caso seja identificado algum incidente grave ou sejam efetuadas acGes corretivas de
seguranca, no ambito da monitorizacdo pds-comercializacdo, as mesmas devem ser
reportadas, conforme previsto no Artigo 87.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril,

relativo aos DMs.2

O fabricante deve elaborar um relatério de monitorizacdo pos-comercializagcdo para
dispositivos de classe I, sintetizando os resultados e conclusGes provenientes do plano de
monitorizacdo pos-comercializacdo, juntamente com informacao relativa a eventuais agdes
preventivas e corretivas realizadas, e deve ser atualizado sempre que se justifique. Para os
dispositivos de classe Ila, 1lb e 111, deve ser elaborado um relatério periodico de seguranca em
detrimento de um relatorio de monitorizacdo pos-comercializacdo. Ambos os relatérios devem

constituir parte integrante da documentacéo técnica do dispositivo.

O relatorio periddico de seguranca, contempla os resultados e conclusdes decorrentes do
plano de monitorizacdo p6s-comercializacdo e a devida informagdo sobre acdes preventivas e
corretivas que possam ter sido realizadas. Ao longo de toda a vida atil do dispositivo em
questdo, esse relatorio inclui: As conclusfes da determinacdo da relagdo beneficio/risco; As
constatacOes resultantes do ACPC; e O volume de vendas do dispositivo e uma estimativa,
entre outras caracteristicas, da dimensdo populacional que o utiliza e, se exequivel, a
frequéncia da sua utilizacdo. Ademais, o relatorio periodico de seguranca deve ser atualizado
sempre que seja considerado necessario. Para os dispositivos de classe lla, essa atualizagdo
deve ser bianual, no minimo, e no que se refere aos dispositivos de classe Ilb e I, a

atualizacdo deve ser efetuada, pelo menos, uma vez por ano.

As disposi¢cdes em matéria de monitorizacdo pos-comercializacdo encontram-se nos Anexos
I, IV, V, VIl e VII da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacgéo atual, e do Decreto-
-Lei n.° 145/2007, de 17 de junho, relativos aos DMs.* 1
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3.14 Vigilancia do mercado

No ambito da vigilancia, em conformidade com o disposto no Artigo 87.° do Regulamento
(UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, o fabricante de dispositivos comercializados
no mercado interno, deve comunicar, através do sistema eletronico relativo a vigilancia e a
monitorizacdo pos-comercializacdo, a que se refere o Artigo 92.° do regulamento supra, 0

seguinte?:

e Os relatérios de quaisquer incidentes graves relacionados com esses dispositivos a AC do

Estado-membro, onde tenham ocorrido os incidentes; e

e Os relatorios de quaisquer acbes corretivas de seguranca realizadas, associados a esses
dispositivos, a AC, onde o fabricante tem a sua sede ou domicilio profissional e as ACs,

onde serdo efetuadas as referidas acdes corretivas.

O fabricante, antes de comunicar o incidente grave, deve estabelecer uma relacdo de nexo de
causalidade entre o incidente e o seu dispositivo ou ter concluido que essa relacdo de
causalidade é razoavelmente possivel, sendo que o prazo para realizar a comunicacdo do
incidente dependera da severidade implicada. Regra geral, o fabricante deve comunicar dentro
de um prazo méaximo de 15 dias, apds ter tomado conhecimento do incidente. Se se tratar de
uma ameaca grave para a saude publica, a comunicacao deve ser efetuada dentro de um prazo
maximo de dois dias, ap6s a rececdo da ameaca. Em caso de morte ou de deterioragdo grave
ou imprevista do quadro clinico de uma pessoa, essa comunicagdo deve ser realizada dentro
de um prazo méaximo de dez dias, apds a data em que o fabricante tomou conhecimento desse

incidente.

No caso de terem ocorrido incidentes graves semelhantes, cujas principais causas tenham sido
identificadas, ou terem sido efetuadas agdes corretivas de seguranca ou 0s incidentes serem
comuns e bem documentados, para 0 mesmo dispositivo ou tipo de dispositivo, o fabricante
pode apresentar relatérios sumarios periédicos em vez de relatérios individuais de incidentes
graves. O formato, contetdo e frequéncia dos relatérios sumarios devem ser definidos, nos
termos do Artigo 87.°, seccdo 9, do regulamento acima, e devem ser apresentados as ACs
envolvidas diretamente neste processo e a AC onde o fabricante tem a sua sede ou domicilio

profissional.?

As ACs devem tomar as devidas deligéncias, de forma a assegurar que todas as informagdes

associadas a um incidente grave, ocorrido no seu territorio, ou a uma acgdo corretiva de
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seguranca realizada ou prevista, no seu territrio, chegam ao seu conhecimento.
Inclusivamente, as ACs devem encontrar mecanismos adequados para incentivar o0s
profissionais de salde, utilizadores e doentes a reportar casos de suspeita de incidentes graves.
Estas informacdes devem ser registadas e avaliadas ao nivel de cada Estado-membro, pelas
respetivas ACs. As medidas decorrentes desta avaliacdo, adotadas por uma dessas ACs

envolvidas, devem ser comunicadas as demais ACs relevantes e a Comissdo Europeia.

Na sequéncia dos relatorios de suspeitas de incidentes graves obtidos pelos profissionais de
salde, utilizadores ou doentes, as ACs devem informar imediatamente o fabricante sobre
esses possiveis incidentes. Se o fabricante confirmar que se trata de um incidente grave, este
deve apresentar as referidas ACs um relatério sobre esse incidente, conforme disposto nas
seccOes 1 a 5 do Artigo 87.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs,
bem como tomar as providéncias necessarias de acompanhamento, como especificado no
Artigo 89.° desse regulamento. Caso se verifique que o incidente em causa nao constitui um
incidente grave ou que se trata de um efeito indesejavel esperado, entdo, nessas
circunstancias, o fabricante deve apresentar a sua fundamentacdo acompanhada de um

relatorio de tendéncias, nos termos do Artigo 88.° do regulamento acima mencionado.?

Conforme estabelecido no Artigo 89.° do referido regulamento, sempre que o fabricante
realize uma acdo corretiva de seguranca, esta deve ser comunicada aos utilizadores do
dispositivo em questdo, através de um aviso de seguranca. Este aviso deve apresentar as
razBes para a necessidade de se realizar a agdo corretiva de seguranga, sem subestimar o nivel
de risco envolvido, e deve ser publicado no sistema eletrénico supra mencionado, devendo-se
encontrar redigido na lingua ou linguas oficiais da UE, a definir pelos Estados-membros onde

essa agdo corretiva foi efetuada.?

De acordo com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redagéo atual, relativa aos DMs,
a vigilancia encontra-se estabelecida no Artigo 10.°. No Decreto-Lei n.° 145/2007, de 17 de

junho, relativo aos DMs, esse tema encontra-se instituido nos Artigos 27.° e 28.0.413

Ademais, no ambito da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacéo atual, relativa aos
DMs, o guidance MEDDEV 2.12/1 rev. 8 tem constituido uma ferramenta util em matéria de

monitorizago e vigilancia dos dispositivos disponibilizados no mercado.*3 2
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3.15 Fiscalizagdo do mercado

A AC desenvolve um conjunto de atividades, de modo a assegurar que o0s dispositivos
disponibilizados no mercado cumprem os requisitos estatutarios que Ihes sdo aplicaveis e a
salvaguarda da saude, seguranca e outros aspetos de protecdo do interesse publico. Para esse
efeito, a AC deve elaborar planos anuais, em conformidade com o disposto no Artigo 92.° do
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs.?

Nesse contexto, a AC, sempre que considere necessario, pode proceder a uma analise da
documentacao, realizar inspecdes e/ou efetuar ensaios fisicos e/ou laboratoriais de amostras
relativas aos dispositivos em causa, atendendo, especialmente, aos principios estabelecidos

em matéria de avaliacdo e gestdo de risco, dados de vigilancia e reclamacdes apresentadas.

A AC pode realizar inspecBes anunciadas e ndo anunciadas nas instalacdes dos operadores
econdmicos, incluindo fornecedores e/ou subcontratados e, caso se justifique, as instalacdes
dos utilizadores profissionais. Apds cada inspecdo, a AC deve elaborar o respetivo relatério,
fazendo mencdo das acBes corretivas necessarias. Subsequentemente, o fabricante em causa
pode fazer as observacdes que considere necessarias sobre o contetdo desse relatério, sendo
gue a sua versao final devera ser publicada no sistema eletronico relativo a fiscalizacdo do

mercado, a que se refere o Artigo 100.° do regulamento acima.?

A AC pode, também, apreender e destruir dispositivos falsificados ou que representem um

risco inaceitavel, comprometendo a saude e seguranca dos doentes/utilizadores.

Perante a possibilidade de um determinado dispositivo constituir um risco inaceitavel para a
salde, seguranca e outros aspetos de protecdo do interesse publico, a AC devera efetuar uma
avaliacdo do dispositivo, que abranja todos os requisitos do regulamento acima, pertinentes ao
risco ou a qualquer outra ndo conformidade desse dispositivo, conforme estabelecido no
respetivo Artigo 94.°. Caso se confirme essa suspeita, a AC exige ao fabricante que proceda
em consonancia com o procedimento estabelecido nos termos do Artigo 95.° do referido
regulamento, através de acles corretivas devidamente fundamentadas. Na eventualidade de se
verificar, que um determinado dispositivo ndo cumpre com 0s requisitos legais que Ihe sdo
aplicaveis, ndo representando, porém, um risco inaceitdvel para a saude e proteccdo dos

doentes/utilizadores, a AC exige ao fabricante que essa ndo conformidade seja eliminada.?
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No sentido de dar cumprimento a todas as obrigagdes legais relativas a fiscalizacdo, a AC
pode adotar todas as medidas que sejam necessarias, nomeadamente medidas restritivas no

mercado e aplicacdo de coimas.

Ademais, as ACs devem coordenar as suas atividades de fiscalizacdo, cooperar entre si e
partilhar os respetivos resultados mutuamente e com a Comisséo Europeia, através do sistema

eletronico relativo a fiscalizagdo do mercado.?

As regras relativas a fiscalizacdo do mercado da UE ndo se encontram reguladas pelas
diretivas aplicaveis aos DMs. Por conseguinte, cada Estado-membro teve que criar a sua
propria legislagdo, sendo que no caso de Portugal, as referidas regras encontram-se estatuidas
no Artigo 60.° do Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, relativo aos DMs.*

3.16 O papel/responsabilidades de cada stakeholder
3.16.1 Fabricante

O fabricante tem a incumbéncia de assegurar que os seus dispositivos sdo concebidos,
fabricados e embalados em conformidade com os requisitos da legislacdo que lhes sédo
aplicaveis, de modo que a sua utilizacdo ndo comprometa o estado clinico e a seguranca dos
doentes e/ou utilizadores ou, eventualmente, de terceiros, sempre que utilizados nas condic¢des
e para os fins previstos.? ® 1* Sucintamente, deve cumprir com um conjunto de obrigacdes,
tais como: Implementacdo de um sistema de gestdo de risco; Realizacdo de uma avaliacdo
clinica, contemplando um ACPC; Implementacdo de um sistema de monitorizacdo pos-
-comercializacdo; Notificagdo no ambito da vigilancia; Elaboracdo de documentacéo técnica,
suscetivel de permitir a avaliacdo da conformidade do dispositivo; Emissdo de uma
declaracdo de conformidade, fazendo prova do cumprimento dos requisitos legislativos e
normativos, atraves do procedimento de avaliacdo da conformidade adotado; Implementacéo
de um sistema de gestdo da qualidade; e Registo e procedimentos relacionados com o sistema
UDI.2 Muitas destas obrigacBes encontram-se, pela primeira vez, redigidas de uma forma

compilada e mais detalhada nos novos regulamentos aplicaveis aos DMs.

O fabricante deve, também, possuir um bom conhecimento da legislacdo europeia, bem como
das leis aplicaveis na jurisdicdo de cada Estado-membro, onde tenciona comercializar 0s seus
dispositivos, para que possa integralmente cumprir com as obrigacdes legais relacionadas,

entre outras, com o registo de produtos e entidades, vigilancia e fiscalizacdo do mercado,
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investigacdo clinica e informacdo a prestar ao utilizador, para uma adequada e segura
utilizacdo do DM, redigida na lingua ou linguas oficiais da UE, a definir pelo Estado-membro

onde o dispositivo sera disponibilizado.®

Para além disso, o fabricante deve dispor, na sua organizacdo, de pelo menos uma pessoa
responsavel pelo cumprimento da legislacdo aplicavel aos DMs, possuindo as qualificacdes e

competéncias adequadas nesse dominio.?*

Pela observancia dos novos regulamentos dos DMs, o fabricante deve desempenhar um papel
ativo durante a fase de pos-comercializagdo, reunindo de forma sistemética, todas as
informacdes relevantes decorrentes da experiéncia adquirida com os seus dispositivos, o que
permite a permanente atualizacdo da respetiva documentacdo técnica e, a0 mesmo tempo,
cooperar com as ACs encarregadas das atividades de vigilancia e fiscalizacdo do mercado.
Para o efeito, o fabricante deve criar um sistema alargado de monitorizacdo pOs-
-comercializacdo, integrado num sistema de gestdo da qualidade, tendo por base um plano de

monitorizagdo pos-comercializagdo.?

3.16.2 Mandatario

Quando o fabricante de um dispositivo ndo se encontrar sediado na UE, este deve designar um
unico mandatario, para que possa colocar no mercado o seu produto dentro do Espaco

Economico Europeu (“EEE”).% 13

A designacdo do mandatario realiza-se por mandato escrito, acordado por ambas as partes,
fabricante e mandatario, onde se encontram especificadas as Vvarias atividades e

responsabilidades deste Gltimo.?

Os novos regulamentos dos DMs vém clarificar o perimetro de responsabilidades do
mandatario pela observancia das respetivas disposicdes, no sentido de assegurar a
conformidade dos dispositivos produzidos pelos fabricantes em causa. Como exemplo disso,
um dos requisitos minimos, refere-se ao facto do mandatario incluir na sua equipa um
responsavel técnico com qualificacdo adequada no cumprimento da legislacdo, a semelhanca

daquilo que € exigido numa organizagéo do fabricante do dispositivo.?
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3.16.3 Organismo notificado

Na Europa, os organismos de avaliagdo da conformidade com os requisitos legislativos
aplicaveis, sdo designados por ONs, sendo constituidos ao abrigo da legislacdo nacional dos
Estados-membros ou da legislacdo de paises terceiros com os quais a UE tenha celebrado um

acordo nesse sentido.? %

A principal funcdo do ON é a prestacdo de servicos necessarios a realizacdo dos
procedimentos de avaliacdo da conformidade de DMs, com o objetivo da obtencdo da
marcacdo CE nesses produtos, como prova da sua conformidade com os requisitos de
seguranca e desempenho estatuidos na respetiva legislacao.

Cada ON possui um numero de identificagdo, composto por quatro digitos, que figura junto
ao simbolo da marcacdo CE do dispositivo para o qual houve o envolvimento desse

organismo na sua avaliacdo da conformidade, como exemplificado na figura abaixo.

c € XXXX

Figura 7. Exemplo do simbolo de marca¢do CE com o numero de identificacdo do ON.

De acordo com a legislacéo aplicavel aos DMs, no caso dos dispositivos de classe I, exceto
aqueles em estado estéril, com funcdo de medigdo ou instrumentos cirdrgicos reutilizaveis, a
aposicdo da marcagdo CE € da inteira responsabilidade do fabricante, ndo sendo necesséria a
intervencdo de um ON, pelo que deverdo ostentar apenas a marcacdo CE de conformidade.
No que respeita a todos os outros dispositivos acima referidos como excecao e aos de classe
lla, I1b ou Ill, € obrigatério um nivel apropriado de envolvimento do ON na realizagdo do
procedimento de avaliacdo da conformidade. Nestes casos, a marcacdo CE deverd ser
acompanhada pelo numero de identificacdo atribuido ao organismo responsavel pela referida
avaliacdo da conformidade. A marcacdo CE possui um grafismo préprio (publicado no Anexo
XI1 da diretiva dos DMs ainda em vigor ou no Anexo V do Regulamento (UE) 2017/745, de 5
de abril, relativo aos DMs) e deve ser aposta pelo fabricante de forma legivel, visivel e

indelével 2 13

O ON ¢ selecionado pelo fabricante, de entre os organismos designados pelas ACs dos
Estados-membros e notificados por estas as demais ACs e Comissdo Europeia, encontrando-

-se publicados no JOUE, ao qual apresenta o pedido de avaliacdo da conformidade, de acordo
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com o procedimento escolhido.? % B Apés avaliagdo, o ON emite o certificado de
conformidade que atesta a conformidade do(s) produto(s) abrangido(s) pelo procedimento em
causa. Ao abrigo das diretivas aplicaveis aos DMs ainda em vigor, o certificado de
conformidade designa-se por “Certificado CE de conformidade”.®* No caso dos novos
regulamentos dos DMs, esse certificado passa a denominar-se por “Certificado UE de
conformidade”, dedicando também um anexo especifico, no qual se descreve o contelido

minimo a constar do certificado, correspondendo ao Anexo XII, para ambos os diplomas.? ®

O numero de identificacdo, que nesses casos acompanha a marcacdao CE, € aposto pelo
fabricante ou, sob a sua responsabilidade, pelo proprio ON ou pelo respetivo mandatario

estabelecido na UE.3¢

A Comissdo Europeia disponibiliza uma base de dados, designada New Approach Notified
and Designated Organisations (“Nando”) Information System, permanentemente atualizada
com informacdo sobre os ONs, incluindo os respetivos nimeros de identificacdo, as
atividades para as quais foram designados e os tipos de dispositivos para os quais foram

notificados.? 3°

Os ONs estdo sujeitos a um processo de designacdo e notificacdo, que consiste em aferir as
suas capacidades e competéncias no cumprimento dos requisitos estabelecidos na legislagédo
vigente e, por conseguinte, em realizar procedimentos de avaliagdo da conformidade, de
forma integra, independente e imparcial e com o devido sigilo profissional. O processo de
designacdo de um organismo de avaliacdo da conformidade candidato a ON, decorre no
Estado-membro onde este se encontra sediado, sendo esse processo da responsabilidade da
respetiva autoridade de designagéo.® 337

A atuacdo desses organismos reflete-se de forma direta na qualidade e na conformidade dos
dispositivos colocados no mercado. Por conseguinte, de modo a assegurar um elevado nivel
de protecdo da salde e da seguranga, assim como a confianca dos cidaddos no sistema, é
fundamental que a competéncia e especializagdo técnica, cientifica e regulamentar dos ONs

sejam as adequadas para o tipo de dispositivo ou tecnologia sob avaliagdo.? °

De acordo com as diretivas aplicaveis aos DMs ainda em vigor e o guidance MEDDEV
2.10/2 rev. 1, a especializacdo dos ONs é considerado como sendo um dos aspetos essenciais
no ambito das suas fungdes.™® *” No entanto, estes organismos sdo frequentemente designados

para atuarem de acordo com varios procedimentos na avaliagdo da conformidade de
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dispositivos ou tecnologias muito dispares. Tal situagdo foi sendo verificada, mesmo depois
da elaboracdo de um Best Pratice Guide, por parte do Notified Body Operations Group
(“NBOG”), a ser adotado pelos ONs e respetivas autoridades de designacdo, de modo a

reduzir a variabilidade e inconsisténcia detetada no exercicio das suas atividades.® 3

A implementacdo do Regulamento de Execucdo (UE) n.° 920/2013, de 24 de setembro,
relativo a designacdo e supervisdo dos ONs, espelha uma das varias iniciativas realizadas, no
sentido de estabelecer uma interpretacdo comum dos principais elementos relativos aos

critérios de designacdo dos ONs previstos nas diretivas dos DMs ainda em vigor.>® 4

Assim sendo, o referido regulamento estabelece a necessidade de um joint assessment
europeu (com a intervencdo de varios Estados-membros e da Comissdo Europeia), respeitante
aos seguintes aspetos: (i) Elaboracdo de documentos que possibilitem a verificacdo dos
critérios estabelecidos para a designacdo de um organismo de avaliacdo da conformidade; (ii)
Procedimento para a designacdo dos organismos de avaliacdo da conformidade; (iii) Criacdo
de requisitos minimos em termos de periodicidade entre fiscalizacdes e monitorizacGes dos
ONs, realizadas pelas autoridades de designacdo, incluindo avaliacdes in loco sem aviso
prévio ou com pouca antecedéncia; e (iv) Estabelecimento de requisitos quanto ao nimero
minimo de pessoal disponibilizado pelo ON, com o0s conhecimentos, competéncias e

imparcialidade necessarios, no contexto das suas responsabilidades e funcdes.3% 4°

Apesar de todas essas iniciativas, algumas delas em curso aquando da Ultima reviséo
regulamentar dos DMs, o reforco e a harmonizacdo do processo de designacdo e
monitorizacdo dos ONs pelas autoridades de designacdo e a introducdo de melhorias
significativas nos procedimentos de avaliagcdo da conformidade, foram aspetos identificados
como merecedores de profunda alteracdo, atendendo & sua relevancia na credibilidade do

sistema.?

Nesse sentido, os novos regulamentos dos DMs vém reforcar as competéncias e as
responsabilidades das autoridades de designacdo e dos ONs, nomeadamente através: De uma
avaliacdo e monitorizagéo efetiva das atividades desenvolvidas pelos ONs, incluindo os seus

subcontratados'™ ou filiais; Da realizacdo de auditorias in loco ndo anunciadas; e Da existéncia

O termo “subcontratados”, citado ao longo da presente tese, resulta da minha interpretagio do Regulamento
(UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs. Néo obstante, o termo literal a que o Regulamento faz mencéo é
o de “subcontratantes”, dado 0s juristas-linguistas responsaveis pela traducdo do regulamento o considerarem
como sendo o termo correto, apesar de no vulgo nio se utilizar.?
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de um peer review entre as autoridades responsaveis pelos ONs (incidindo em aspetos como
as melhores préaticas relacionadas com as atividades das autoridades de designacéo,
documentos orientativos sobre as tarefas a serem efetuadas pelos ONs, a publicacdo de
métodos adotados sobre as atividades de designacdo, monitorizacao e fiscalizacdo dos ONs,
etc.).>’

3.16.4 Distribuidor

O papel do distribuidor é primordial para o bom funcionamento do sistema, designadamente

no que se refere a rastreabilidade do produto ao longo da cadeia de distribuicdo.

Estes agentes econdmicos ndo se encontram regulados pelas diretivas europeias aplicaveis aos
DMs ainda em vigor, tendo havido a necessidade de cada Estado-membro criar a sua propria
legislacdo. No caso de Portugal, as regras que regulam a atividade de distribuicdo dos DMs
encontram-se estabelecidas no Capitulo XI do Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho,

relativo aos DMs.*

O referido decreto-lei regula apenas a distribuicdo por grosso, a0 passo que 0S NOVOS

regulamentos regimentam todo o tipo e canais de distribuicdo (por exemplo, retalhistas).?* 8

Em alinhamento com as normas de carater geral e transversal, previstas no Regulamento (CE)
n. 765/2008, de 9 de julho, que estabelece os requisitos de acreditacdo e fiscalizacdo do
mercado relativos a comercializacdo de produtos, os novos regulamentos dos DMs vém

instituir requisitos e obrigacdes aplicaveis aos distribuidores.? 8 4142

Assim sendo, o distribuidor deve assegurar que disponibiliza no mercado somente
dispositivos conformes, através da verificacdo da ostentagdo da marcacdo CE no produto e de
documentacdo que evidencia essa conformidade, designadamente a declaracdo de
conformidade e, se aplicavel, o certificado de conformidade. Acrescendo a isto, o distribuidor
deve garantir que as condicdes de armazenagem e transporte impostas pelo fabricante do

dispositivo sdo cumpridas, enquanto esse produto estiver sob a sua responsabilidade.? ¢ °

Da aplicacdo dos novos regulamentos dos DMs resultara, também, uma participacéo proativa
desses operadores econdémicos no sistema de monitorizagdo pos-comercializacdo e no sistema
de vigilancia, através das devidas diligéncias na retirada de produtos ndo conformes do
mercado, da recolha e comunicacao de informacéo resultante de reclamagdes ou notificaces

de possiveis incidentes relacionados com um determinado dispositivo disponibilizado por eles
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e da cooperacdo estrita com a AC em causa, de entre outros agentes econdmicos de interesse.
2,6,9

3.16.5 Importador

Este operador econémico surge pela primeira vez, aquando da Ultima revisdo da legislacdo
dos DMs, através dos novos regulamentos. Segundo estes diplomas, o importador encontra-se
definido como sendo “qualquer pessoa singular ou coletiva estabelecida na Unido que coloque

no mercado da Unido um dispositivo proveniente de um pais terceiro”.? ®

De acordo com a legislacdo portuguesa (Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, relativo
aos DMs), o importador tem sido regulado como um distribuidor por grosso de dispositivos.*

Os novos regulamentos dos DMs vém estabelecer requisitos e obrigagdes para 0s
importadores, com base no Novo Quadro Normativo para a Comercializacdo de Produtos
(constituido pelo Regulamento (CE) n.° 765/2008, de 9 de julho e pela Decisdo n.°
768/2008/CE, de 9 de julho), tal como referido para os distribuidores.? 5 41 42

Antes da colocacdo de dispositivos no mercado interno, o importador deve designar um
mandatario nos termos do Artigo 11.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo
aos DMs. Ademais, o importador deve indicar no dispositivo, na sua embalagem ou num
documento que o0 acompanhe, 0 seu nome, 0 seu home comercial registado ou a sua marca
registada, a sua sede ou domicilio profissional e o seu endereco, através dos quais possa ser
contactado, assegurando que esses dados adicionais ndo ocultardo as informacdes fornecidas
pelo fabricante do dispositivo.? 5 °

3.16.6 Organismo de normalizacéo

As normas europeias harmonizadas ndo substituem os requisitos essenciais/gerais de
seguranca e desempenho juridicamente vinculativos. Uma especificagdo apresentada numa
norma europeia harmonizada ndo constitui uma alternativa a um requisito essencial/geral de
seguranca e desempenho pertinente ou a outro requisito legal, mas apenas um eventual meio

técnico para lhe dar cumprimento.

Presume-se que os dispositivos que respeitem as normas europeias harmonizadas aplicaveis,

ou partes relevantes dessas normas, cumprem o0s requisitos da legislacdo vigente abrangidos
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pelas referidas normas ou parte delas, desde que as suas referéncias tenham sido publicadas
no JOUE.

A elaboragéo e adocdo das normas europeias harmonizadas baseiam-se no Regulamento (UE)
n. 1025/2012, de 25 de outubro, e nas orientacfes gerais para a cooperacdo entre, por um
lado, o Comité Europeu de Normalizacdo (“CEN”), o Comité Europeu de Normalizagdo
Electrotécnica (“Cenelec”), 0 Instituto Europeu de Normalizagdo das Telecomunicagdes
(“ETSI”) e, por outro, a Comissdo Europeia e a Associacdo Europeia de Comércio Livre
(“EFTA”), de 28 de marco de 2003. Estas orientacdes contém uma série de requisitos,
principios e compromissos em matéria de normalizacdo, tais como a participacdo de todas as
partes interessadas (fabricantes, associacfes de profissionais de saude e doentes, etc.), o papel
das autoridades publicas, a qualidade das normas e a transposi¢do uniforme das normas
europeias em toda a UE pelos organismos nacionais de normalizacdo. No entanto, o contetdo
técnico das normas europeias harmonizadas € da inteira responsabilidade das organizacdes

europeias de normalizacéo.*

A normalizacdo europeia desempenha um papel crucial no mercado interno, fomentando a
competitividade entre as empresas, facilitando a livre circulacdo de bens e servicos e

aumentando o desenvolvimento tecnoldgico e a inovagdo.**

Dito isto, a legislagdo europeia aplicdvel aos DMs reconhece a importancia da normalizacdo
no ambito dos dispositivos, em que o cumprimento das normas europeias harmonizadas, tal
como definidas no Regulamento (UE) n.° 1025/2012, de 25 de outubro, acima mencionado,
devera constituir um meio através do qual, os operadores econdmicos demonstram a
conformidade com os requisitos de seguranca e desempenho e com outros requisitos legais,
incluindo os que se relacionam com sistemas de gestdo da qualidade, sistemas de gestdo de
risco, sistemas de monitorizacdo pos-comercializagdo, investigacdes clinicas, avaliacdo

clinica ou ACPC.26

Ademais, no ambito da legislacdo dos DMs, as remissfes efetuadas para as normas europeias
harmonizadas abrangem igualmente as monografias da Farmacopeia Europeia, adotadas nos
termos da Convencéo relativa a Elaboracdo de uma Farmacopeia Europeia, em dominios
especificos (por exemplo: suturas cirdrgicas e interagdo entre os medicamentos e 0s materiais
gue constituem os dispositivos que contém esses medicamentos), desde que as referéncias

dessas monografias tenham sido publicadas no JOUE.> 13
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3.16.7 Profissional de saude e Doente/Outros utilizadores

A salde dos cidaddos representa uma prioridade fundamental para a UE. Nesse sentido, para
assegurar um elevado nivel de protecdo da saude e a prestacdo de cuidados de saude de
qualidade em toda a UE, € necessario dar resposta a multiplos desafios, tais como: A
sustentabilidade dos sistemas de saude; O envelhecimento da populacdo; A reducdo na
incidéncia de doencas cronicas relacionadas com o estilo de vida; As desigualdades no
dominio da saude e dos cuidados de saude verificadas inter e intra Estados-membros; Os
problemas novos e emergentes na area da saude, devido, por exemplo, a descoberta de novas
doencas e ao surgimento de novos tipos de pandemia; e A seguranca da saude perante as
ameacas transfronteiricas, através de agentes quimicos e biolégicos, de doencas infeciosas,

etc..*> 46

No ambito da acdo da UE no dominio da salde, o objetivo sera investir de forma inteligente
em sistemas de salde sustentaveis e na saude das pessoas, enquanto capital humano, e reduzir
as desigualdades em matéria de saude, através da investigacdo, desenvolvimento e inovacgédo
de tecnologias da salde mais seguras e eficazes, podendo com isso impulsionar o crescimento

econdmico.

De entre as politicas e estratégias desenvolvidas pela UE nessa area, destacam-se aquelas
enderecadas ao setor dos DMs, devido ao seu enorme contributo na salde e qualidade de vida

dos cidadaos e pelo facto de ser um dos setores que mais despesa publica acarreta.

A inovacdo dos DMs implicard uma mudanca de paradigma muito centrada no
doente/utilizador, através de solucdes economicamente viaveis alinhadas as suas necessidades
e expectativas, e baseada numa abordagem holistica, em que o processo de cuidados de salude
devera ser considerado como um todo, assim como as necessidades de todos os doentes

(fisicas, sociais, psicoldgicas, etc.).4® 4

Dito isto, os novos regulamentos dos DMs vém introduzir regras de extrema importancia para
os doentes e profissionais de saude, que visam, entre outros: O acesso a Eudamed, permitindo
gue esses intervenientes sejam devidamente informados sobre conteldo relevante, como seja
0 resumo atualizado de seguranca e desempenho clinico para todos os dispositivos de classe
Il e dispositivos implantaveis; A existéncia de um mecanismo financeiro robusto adotado
pelo fabricante, no sentido de compensar e indemnizar aquele que tenha sofrido danos
causados por um dos seus dispositivos defeituosos; e Requisitos de seguranca bastante
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apertados, tornando mais rigorosa a avaliagdo e a gestéo de risco dos produtos, sendo que, 0s
painéis de peritos envolvidos na avaliacdo de dispositivos de maior risco deverdo ter em
consideracdo a posicdo manifestada pelas associacdes de doentes e de profissionais de salde,

aquando dos seus pareceres cientificos, técnicos e clinicos. & 4849

3.16.8 Autoridade competente

Cada Estado-membro encontra-se representado no sistema regulamentar dos DMs pela

respetiva AC.

Genericamente, as ACs sdo responsaveis pela designacdo e monitorizacdo das entidades
responsaveis pela avaliacdo da conformidade dos dispositivos de risco médio e elevado (0s
ONs, tal como referido anteriormente), pela avaliacdo dos requerimentos de investigacdo
clinica do ponto de vista regulamentar e da seguranca (0s aspetos éticos sdo normalmente da
tutela de comissGes de ética independentes), pela fiscalizagdo do mercado, pela
implementacdo do sistema de vigilancia, entre outras atividades, tais como a participacdo em
grupos de trabalho da UE e em comités permanentes e o papel proativo que desempenham na
divulgacdo de informacéo ou disponibilizacdo de formacdo a outros stakeholders do sistema,
com vista a uma adequada aplicagdo dos requisitos legais. Nesses variados contextos, as ACs
tém legitimidade para solicitar informacéo, documentacao, recolher amostras de dispositivos,
analisar produtos, inspecionar 0s Vvarios operadores economicos, autorizar, declinar ou
interromper a conducdo de investigacbes clinicas, adotar medidas restritivas no mercado,

designar ou destituir os ONs ou limitar o seu ambito de atuac&o, etc..% 12

O INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude, 1.P. contribuiu
ativamente para o processo de revisdo regulamentar do setor dos DMs, que teve inicio em
2008, tendo participado em diferentes grupos de trabalho e foruns de discussdo promovidos
pela Comissdo Europeia, pelas Competent Authorities for Medical Devices (“CAMD?”) e pelo
Conselho Europeu. De entre as varias propostas apresentadas pela AC nacional, destacam-se
aquelas que incluiam uma possivel resolucdo para os problemas identificados com a aplicacéo
das diretivas dos DMs, implicando, por exemplo, uma maior intervengdo das autoridades ao
longo do ciclo de vida do dispositivo e substanciais melhorias na transparéncia e na
harmonizacéo da legislacdo. Devido a unanimidade com outras autoridades congéneres de
muitas dessas propostas, as mesmas foram introduzidas nos textos dos novos regulamentos

relativos aos DMs, pela Comiss&o Europeia.®® %
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A coordenacdo e cooperacao reforgcadas entre os varios Estados-membros, que surgem com os
novos regulamentos dos DMs, propicia um sistema mais robusto, transparente, consistente e
sustentavel, que garante um elevado nivel de seguranca e protecdo da saude publica e,
simultaneamente, apoia a inovagdo. Nesse sentido, os novos regulamentos dos DMs
introduzem, entre outros aspetos relevantes, um novo grupo de coordenacgdo dos dispositivos,
0 MDCG, constituido por pessoas designadas pelos Estados-membros, com base nas suas
atividades e conhecimentos no dominio dos DMs, prestando aconselhamento a Comissdo
Europeia e coadjuvando esta e os Estados-membros na execucdo harmonizada desses
regulamentos? © >0 48 Qs referidos regulamentos contém também novas regras em matéria de
vigilancia e fiscalizacdo do mercado e investigacdo clinica, a fim de reforcar os direitos e
deveres das autoridades nacionais competentes, de forma a promover a cooperacdo e 0
desenvolvimento de atividades conjuntas europeias nesses dominios e, consequentemente,

fazer um uso mais eficaz e eficiente dos recursos e conhecimentos especializados existentes®
6, 50, 48
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4. REGRA 21 — DESDE A GENESE A SUA APLICACAO

Ao longo das dltimas trés décadas, as diretivas aplicaveis aos DMs, tém demonstrado o seu
mérito em garantir a qualidade, a seguranca e o adequado desempenho dos dispositivos e,
simultaneamente, promover a protecdo da saude publica. Contudo, como qualquer outro
regime regulamentar sujeito a inovacdo de produtos, necessita de revisdao. Além disso, 0s
mediaticos escandalos relativos aos implantes mamarios Poly Implants Protheses (“PIP”) e
aos implantes da anca metal-metal (“MoM”), desencadearam duras criticas ao sistema,
identificando varias deficiéncias que prejudicam os principios basicos que tutelam o setor dos
DMs®?,

A interpretacdo e implementacdo uniformes da legislacdo, bem como a coordenacdo das
atividades realizadas pelas ACs no dominio das suas competéncias, cobrindo ambas as fases
pré e pos-comercializagdo, representam um grande desafio para o bom funcionamento do
mercado Unico europeu. A existéncia de alguns requisitos legais um pouco vagos e de
diferentes niveis de especializacdo e poderes entre as ACs, assim como a sua escassez em
capital humano, faz com que o controlo exercido sobre os ONs e dispositivos colocados no
mercado, seja realizado de uma forma segmentada. Tal facto, resulta em desigualdades em
termos de seguranca e protecdo dos doentes e/ou utilizadores. Adicionalmente, aumenta a
desconfianca na marcacdo CE, a qual ndo sé deve assegurar a livre circulacdo dos dispositivos
dentro da UE, como também ser reconhecida, pelos varios paises terceiros, como prova de
conformidade com as obrigacfes legais aplicaveis (muitas vezes suportada apenas por um
certificado de venda livre emitido pela AC, onde declara que o fabricante ou, se for caso
disso, 0 mandatario, tem sede ou domicilio profissional no seu territorio, e que o dispositivo
em questdo, que ostenta a marcacdo CE, de acordo com a legislacdo que lhe é aplicavel, pode

ser comercializado na UE).

Os stakeholders do sistema, em particular os utilizadores, alegavam falta de transparéncia do
mesmo, pela auséncia de uma base de dados centralizada a nivel europeu, dos dispositivos
disponibilizados no mercado.>® Apesar da implementagio de sistemas de registo por varios
Estados-membros, para um melhor conhecimento dos dispositivos comercializados no seu
territério, essas medidas por ndo serem transversais a toda a UE, criaram obstaculos ao

mercado interno.

A existéncia de grupos de trabalho informais e ndo estatutarios na partilha de expertise e

coordenacdo das atividades desenvolvidas pelas autoridades nacionais e ONs (por exemplo,
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NBOG, Compliance and Enforcement Group (“COEN”), Clinical Investigation and
Evaluation Working Group (“CIE”), Vigilance Medical Devices Experts Group, Borderline
and Classification Medical Devices Expert Group e NB-MED), e os documentos orientativos
por eles elaborados (os guidance MEDDEYV, Manual on Borderline and Classification,
NBOG'’s Best Practice Guide, NB-MED Recommendation), sem qualquer eficicia legal,
podem, portanto, comprometer a saude e a seguranga do doente e/ou utilizador e,

eventualmente, de terceiros, assim como distorcer o0 mercado Gnico europeu.

Dito isto, foram varias as razdes que impulsionaram uma revisdo profunda das diretivas dos
DMs, tendo sido identificados diversos problemas nesse contexto (muitos deles, ja abordados
no capitulo respeitante ao enquadramento regulamentar), entre os quais se destaca o estatuto
regulamentar de certos produtos.

A demarcacdo entre as diretivas dos DMs e outras legislacdes aplicaveis a produtos como
medicamentos, biocidas, suplementos alimentares ou cosméticos, representa uma tarefa nem
sempre facil. Embora a decisdo da qualificacio de um determinado produto seja da
competéncia do fabricante, surgem interpretacdes divergentes no que respeita a casos
fronteira, resultando na aplicacdo de diferentes regimes legais entre os varios Estados-
-membros e, consequentemente, morosas discussdes entre as respetivas autoridades nacionais.
Tais casos, referem-se especialmente a alguns produtos ingeridos (por exemplo, produtos
antiacidos ou a base de simeticone), laxantes osmoticos, produtos contendo microorganismos
ou substancias para administracdo vaginal, cujo principal modo de acdo torna-se dificil de

determinar cientificamente, etc.% %2,

Entre 2006 e 2010, cento e catorze casos fronteira circularam entre os Estados-membros,
através do conhecido “Helsinki procedure”. Trata-se de um procedimento de consulta,
despoletado pelo Estado-membro que pretende obter o parecer de outros Estados-membros,
relativamente a qualificacdo ou classificacio de um determinado caso especifico.>! Apesar do
referido procedimento ter contribuido para a resolucédo de algunas dessas situacdes, apresenta
as suas limitacOes, atendendo que a participacdo de um Estado-membro nesse procedimento
ndo é mandatoria, e que 0s possiveis consensos dai resultantes, a semelhanca das publicactes

no Manual on Borderline and Classification, ndo tém um carater juridicamente vinculativo.

Para além disso, um Estado-membro pode apresentar um pedido, devidamente fundamentado,
a Comissdo Europeia, para adotar uma medida de comitologia, no sentido de um produto ser

ou ndo abrangido pela definicdo de DM (ou no que se refere a questdes de classificacao),
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direito esse que ndo tem sido efetivamente utilizado e, quando utilizado de forma excecional,

conduzem a processos muito longos (Varios anos).

Este capitulo ira incidir nos produtos compostos por substancias ou combinacbes de
substancias, entre os casos controversos supra mencionados, pelo facto de, aquando da
revisao regulamentar do setor dos DMs, 0 processo de discussao levado a cabo pelo Working
Party on Pharmaceuticals and Medical Devices (Conselho Europeu) dar origem a uma regra
de classificacdo especial, Regra n.° 21, que surge com o novo Regulamento (UE) 2017/745,

de 5 de abril, relativo aos DMs, a qual representa o core desta dissertacao de mestrado.

Ao longo desta parte do trabalho, haverd a oportunidade de enfatizar as principais razfes e
preocupacOes relacionadas com os referidos produtos compostos por substancias ou
combinac6es de substancias, que constituiram matéria suficiente na importancia de clarificar e
facilitar a resolucdo de questdes de enquadramento regulamentar relativas a este tipo de
produtos.

O processo de discussdo que resultou na nova Regra n.° 21 teve por base uma proposta

apresentada pela Comissdo Europeia, em setembro de 2012, com as seguintes reflexdes®® 5%
54.

“A dificil delimitacdo regulamentar entre DMs e medicamentos, no que se refere a produtos
compostos por substéncias ou combinacbes de substéncias que se destinam a serem
ingeridas, inaladas ou administradas por via retal ou vaginal, e que sdo absorvidas ou

dispersas pelo corpo humano.

Garantir um elevado nivel de seguranca desses produtos, independentemente da sua
qualificacdo. Aqueles que sejam abrangidos pela definicdo de DM devem ser classificados
na classe de risco mais alta (I111) e cumprir os requisitos relevantes estabelecidos no
Anexo | da Diretiva 2001/83/CE, de 6 de novembro, relativa aos medicamentos para uso

humano.”

Anteriormente, em 2011, a Comissdo Europeia propds a criacdo de um subgrupo de trabalho
intitulado “Medical Device — Medicinal Product AD HOC Working Group on Borderline
Cases”, constituido por representantes de ambos o0s setores dos medicamentos e dos DMs (tais
como, ACs de varios Estados-membros, EMA, Committee for Medicinal Products for Human
Use (“CHMP”), etc.), com o objetivo de partilhar expertise e, por conseguinte, emitir

pareceres quanto a qualificacdo dos casos fronteira mais complexos, até a época, sem
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consenso, no ambito dos trabalhos realizados pelo Borderline and Classification Medical
Device Expert Group (Comissdo Europeia).>?

A proposta de Portugal sobre DMs destinados a serem ingeridos, surgiu na sequéncia de uma
reunido realizada pelo Medical Device — Medicinal Product AD HOC Working Group on
Borderline Cases, em 10 de marco de 2011, durante a qual foram discutidos os produtos a
base de simeticone, destinados a desordens do trato gastrointestinal, entre outros casos
fronteira agendados para este encontro.>?

Devido ao crescente nimero de questdes, involvendo produtos que se destinam a serem
ingeridos e com reivindicacdes médicas, todos os participantes, no decorrer da discusséo
sobre os produtos a base de simeticone, sublinharam a importancia da seguranca dos doentes e
a necessidade de haver mais informacéo cientifica sobre o0 modo de acdo desses produtos.
Mesmo assim, com base na informac&o disponivel, a opinido foi unanime quanto ao facto da
mesma nao ser suficiente para demonstrar qualquer efeito metabdlico, farmacoldgico ou
imunoldgico de tais produtos. Consequentemente, 0s membros do grupo sugeriram qualificar
os referidos produtos, a base de simeticone, como DMs. Contudo, a maioria dos participantes
realcaram que as regras de classificacdo, 0s requisitos essenciais e 0s procedimentos de
avaliacdo da conformidade existentes, ndo eram adequados a produtos que atuam como
dispositivos e que se destinam a serem ingeridos, 0s quais, geralmente, sdo de utilizacdo
prolongada. Neste contexto, foi fortemente recomendada a revisao da Diretiva 93/42/CEE, de
14 de junho, na sua redacao atual, relativa aos DMs, sobre estes aspetos, tendo sido deliberada
a colaboracao conjunta dos representantes das ACs do Reino Unido, Portugal e Holanda, no

sentido de apresentar uma proposta para o efeito.>?

Entretanto, em 20 de fevereiro de 2012, Portugal foi o Unico Estado-membro a apresentar
publicamente uma proposta de solugdo a essas lacunas legislativas, a qual se encontra no
Anexo |l deste trabalho.*® % Na elaboragdo da proposta portuguesa, o INFARMED, I.P. teve
a colaboracdo do Professor Doutor Bruno Sepodes, do Professor Doutor Jodo Rocha e da
Professora Doutora Maria Eduardo Figueira, todos da Faculdade de Farméacia da Universidade
de Lisboa. O INFARMED, I.P. encontrava-se representado pela Dra. Judite Neves, pela Dra.

Sénia Cardoso e pelo Professor Doutor Helder Mota Filipe.

A posicéo de primeira leitura do Parlamento Europeu foi aprovada em reunido plenéria, tendo
0 processo ficado concluido em 2 de abril de 2014, do qual resultou a total discordancia com a

proposta da Regra n.° 21, apresentada pela Comissdo Europeia, em setembro de 2012.
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Segundo o Parlamento Europeu, a Regra n.° 5, para “todos os dispositivos invasivos dos
orificios do corpo (...)”, do Anexo IX da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redagéo
atual, relativa aos DMs, que tem sido aplicada a dispositivos compostos por substancias ou

combinagdes de substancias, devera ser mantida no seu status quo.>® ¢

A Association of the European Self-Medication Industry (“AESGP”), enquanto representante
dos fabricantes de self-care medical devices (inclui um vasto nimero de dispositivos afetados
pela aplicagdo da nova Regra n.° 21), medicamentos ndo sujeitos a receita médica
(“MNSRM”) e suplementos alimentares, dentro da UE, suportou a posicdo defendida pelo

Parlamento Europeu, chamando a atengdo para aspetos importantes como®* 7

e A classificacdo de dispositivos compostos por substancias ou combinac6es de substancias
constitui um fator determinante para estabelecer um conjunto de requisitos pertinentes
aplicaveis a estes produtos. Nesse sentido, a Regra n.° 21 devera permitir uma abordagem
de proporcionalidade e baseada no risco. A atribuigdo da classe de risco Il para este tipo
de dispositivos, apenas se justifica em casos em gque 0s mesmos sejam sistemicamente

absorvidos para que possam atingir a sua finalidade médica; e

e A conformidade de dispositivos compostos por substancias ou combinagdes de
substancias com os requisitos pertinentes instituidos no Anexo | da Diretiva 2001/83/CE,
de 6 de novembro, relativa aos medicamentos para uso humano, parte do pressuposto
errado que o principal modo de acdo desses produtos é alcancado por meios
farmacoldgicos, imunoldgicos ou metabolicos. Ademais, nessas circunstancias, o
principio cumulativo de requisitos regulamentares ndo é respeitado, na medida em que 0s
DMs e os medicamentos tém legislacdo prépria, devendo apenas ser observada para 0s

produtos abrangidos pelo seu @mbito de aplicagéo.

Ao longo do processo de negociacdo no Working Party on Pharmaceuticals and Medical
Devices, as posicGes divergentes manifestadas pelos varios Estados-membros, umas mais
conservadoras que outras, perante a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redagéo atual,
relativa aos DMs, ndo permitiram alcancar um consenso. A proposta de compromisso do
Conselho Europeu, concertada em junho de 2015, reflete a solugdo mais equilibrada, entre o
reforco da segurancga dos doentes e 0 acesso atempado a dispositivos novos e inovadores, que

foi encontrada face a essas dificuldades existentes.>% %6

56



Impacto Financeiro da Aplicacdo da Nova Regra 21 do Regulamento dos Dispositivos Médicos

A proposta incialmente apresentada por Portugal foi recuperada e adaptada como
contraproposta a solucdo apresentada pela Comissdo Europeia, abrangendo o méaximo de
dispositivos compostos por substancias ou combinacdes de substancias, com diferentes

formas de administracéo e aplicacéo.

Relativamente aos aspetos essenciais sobre o tema do presente capitulo, a proposta de

compromisso do Conselho Europeu referia o seguinte3?: 3 8. 59:
“1. Estatuto Regulamentar de Produtos

1.1 Devera ser da responsabilidade de cada Estado-membro decidir, caso-a-caso, se 0
produto em questdo estd ou ndo abrangido pelo ambito de aplicacdo do

regulamento.

1.2 Devera a Comissdo Europeia, por sua prépria iniciativa ou mediante um pedido
devidamente fundamentado por parte de um Estado-membro, decidir se um
produto especifico ou categoria ou grupo de produtos, estdo ou ndo abrangidos pela

definicdo de DM (...), através da adocao de atos de execucdo, apos consultar o MDCG.

1.3 A Comissdo Europeia, devera assegurar a partilha de expertise entre os Estados-
-membros, em matéria de DMs, DIVs, medicamentos, tecidos e células de origem
humana, cosméticos, biocidas, géneros alimenticios e, se necessario, de outros produtos,
de modo a determinar o apropriado estatuto regulamentar de um produto ou

categoria ou grupo de produtos.

2. Nova Regra de Classificacdo (21)

Dispositivos constituidos por substancias ou combinacgdes de substéncias destinadas a
serem introduzidas no corpo humano por um orificio corporal ou aplicadas na pele e que

sejam absorvidas ou dispersas localmente no corpo humano sao classificados na:

e Classe I, se sdo absorvidas sistemicamente (ou o0s seus produtos de metabolismo),

de forma a alcangarem a finalidade médica prevista;

e Classe Ill, se sdo destinadas a serem introduzidas no trato gastrointestinal e sao

sistemicamente absorvidas (ou os seus produtos de metabolismo);
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e Classe llb, para os restantes casos, exceto se sdo destinadas a serem aplicadas na

pele; e
e Classe Ila, se aplicadas na pele,
sendo requerido o seguinte:

2.1 A observancia dos requisitos relevantes, especificados no Anexo | da Diretiva
2001/83/CE, de 6 de novembro, relativa aos medicamentos para uso humano, no que
se refere a avaliacdo dos seguintes aspetos: Absorcdo, distribuicdo, metabolismo e
excrecdo; Tolerancia local e toxicidade (toxicidade de dose Unica, toxicidade de dose
reiterada, genotoxicidade, carcinogenicidade e toxicidade de reproducdo e de
desenvolvimento); Possiveis interacdes com outros dispositivos, medicamentos ou

substancias; e Potenciais reacdes adversas;

2.2 Rotulagem com a apresentacdo da composicdo qualitativa global do dispositivo e
informacdo quantitativa sobre o(s) principal(ais) componente(s) responsavel(eis)

para se alcancar o principal efeito pretendido;

2.3 Instrucgbes de utilizacdo, contemplando: Adverténcias e precaucdes; Perfil geral de
possiveis interacdes; Contraindicagdes e efeitos secundarios indesejaveis; e Riscos

associados a situacdes de sobredosagem;

2.4 Procedimentos de avaliagcdo da conformidade adequados, os quais poderdo implicar

pareceres cientificos da EMA ou AC respeitante ao medicamento sob avaliacdo; e
2.5 Especializacdo dos ONs.”

Apdbs apresentada a referida proposta de compromisso ao Parlamento Europeu, foi iniciada,
em 13 de outubro de 2015, a discussdo no “Trilogo” (Comissdo, Conselho ¢ Parlamento

Europeus).>® >’

A AESGP realizou a sua primeira conferéncia dedicada, especificamente, aos self-care
medical devices, que decorreu durante os dias 14 e 15 de outubro de 2015, em Bruxelas. O
propdsito deste evento era essencialmente debater sobre a nova legislacdo dos DMs, a qual
tinha iniciado a sua fase critica, precisamente um dia antes desta conferéncia (a negocia¢do no

“Trilogo”). Além disso, a AESGP era parte interessada, particularmente, no que se refere ao
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futuro enquadramento regulamentar dos dispositivos compostos por substancias abrangidos

pela nova Regra especifica n.° 21, introduzida nos textos legislativos sob avaliagio.>’

Neste evento, esteve representado, 0 Committee on the Environment, Public Health and Food
Safety (“ENVI”) do Parlamento Europeu, a Directorate-General for Health and Food Safety
(“DG SANTE”) da Comissdo Europeia, a European Consumer Organisation (“BEUC”), 0
Parlamento Europeu, a Directorate-General for Internal Market, Industry, Entrepreneurship
and SMEs (“GROWTH”) da Comissdo Europeia, a European Association for Medical
Devices of Notified Bodies (“TEAM-NB”), entre outras partes interessadas, durante o qual
partilharam perspetivas e ideias-chave, umas antagénicas em relacdo a outras, sendo

apresentado abaixo, 0 mais importante de algumas delas.>’

e A importancia em seguir 0s principios da proporcionalidade e garantir que as novas regras
ndo eliminem produtos do mercado, com o0s quais ndo tém surgido quaisquer

preocupacdes de saude publica, sendo considerados produtos amplamente seguros.
e Clareza na Regra n.° 21, para ndo suscitar diferentes interpretacdes.

e Deve ser assegurado que os dispositivos compostos por substancias ndo constituem um
risco para os doentes, em termos de toxicidade e de eventuais interagbes com

medicamentos.

e No que confere & Regra n.° 21, é considerada desnecesséria a diferenciagdo do risco,
independentemente de ocorrer ou nao absorcdo sistémica, para que seja atingida a
finalidade médica pretendida. Ndo obstante, poder-se-a recorrer a um mecanismo de
excecao, por exemplo, em formato de lista, no sentido de suportar a exclusdo de alguns

produtos de baixo risco, mesmo que possam ser absorvidos, da classe de risco Ill.

e Torna-se dificil classificar os dispositivos constituidos por substancias, de acordo com a
Regra n.° 5 da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, relativa aos
DMs.

e A dificil delimitacdo da fronteira regulamentar entre DMs e medicamentos ndo justifica a
contundente classificagdo de todos os dispositivos compostos por substancias na classe IlI,

resultando numa regulamentacgao excessiva.

Durante a referida conferéncia da AESGP, houve também oportunidade de comentar sobre

como decorreram as primeiras negociagdes no “Trilogo”, as quais se revelaram de dificil
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entendimento, devido as posicOes divergentes entre o Parlamento e o Conselho Europeus,
especificamente no que respeita a Regra n.° 21. Nao obstante, um possivel acordo teria,

inevitavelmente, que ser alcancado na ulterior ronda de discussoes.> °’

O ponto essencial dessa divergéncia residia na inclusdo de uma nova regra de classificacao
especifica (Regra n.° 21) versus a aplicacdo, status quo, da atual Regra n.° 5 (supra
mencionada, aquando da posi¢do do Parlamento Europeu), para dispositivos compostos por

substancias.>® °’

Contextualizando ambas as posi¢oes, segundo a Regra n.° 5, a estratificagdo do risco tem por
base a duracdo de utilizacdo (temporério, curto e longo prazos) e o grau de invasibilidade,
diferenciando os dispositivos por ela abrangidos, nas classes de risco I, lla e 1lb. Contudo,
esta regra ndo é especifica para dispositivos constituidos por substancias destinadas a serem
introduzidas no corpo humano, néo tendo suficientemente em conta o nivel de invasibilidade
e a potencial toxicidade de alguns destes produtos. Nesse sentido, a Regra n.° 21, visa
classificar adequadamente os dispositivos compostos por substancias ou combinacdes de
substancias destinadas a serem introduzidas no corpo por via de um orificio corporal ou
aplicadas na pele e que sdo absorvidas ou dispersas localmente no corpo humano, através de
critérios de classificacdo especificos. Esta nova regra de classificagdo permite uma abordagem
baseada no risco associado a ocorréncia ou ndo de absorcao sistémica da(s) substancia(s) que
compde(m) o dispositivo ou dos produtos de metabolismo de tal(ais) substancia(s) no corpo
humano, e ao local anatdmico onde o dispositivo exerce a sua acdo, dentro ou a superficie do
corpo humano, onde é introduzido ou aplicado. Por conseguinte, de acordo com a proposta de
compromisso do Conselho Europeu, os dispositivos abrangidos pela Regra n.° 21 podem ser
classificados na classe de risco Ilb ou Ill, consoante a circunstancia, exceto quando aplicados

na pele, cuja classe atribuida € Ila.

Em 15 de junho de 2016, foi aprovado o acordo alcangado no “Trilogo”, correspondendo a
Regra n.° 21 introduzida no Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs.
Esta dltima verséo, apresenta uma alteracdo face a proposta de compromisso do Conselho
Europeu, que resulta numa extensdo da excecdo da referida regra, isto €, para além dos
dispositivos aplicados na pele, aqueles que sejam aplicados na cavidade nasal ou na cavidade
oral até a faringe, e que atinjam a sua finalidade médica nessas cavidades, sdo tambem de
classe Ila. Devido a esta alteracdo, a maioria dos dispositivos abrangidos pela nova Regra n.°

21 serdo classificados na classe Ila.% 5369
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5. IMPACTO FINANCEIRO DA APLICACAO DA REGRA 21

No contexto europeu, um dos principios da legislacdo, independentemente do enquadramento
regulamentar do produto em causa, € o de assegurar aos cidaddos que os produtos
disponibilizados no mercado tém qualidade, sdo seguros e que o seu desempenho/eficacia

corresponde as reivindicacdes neles apresentadas.

Quer se trate de um DM, medicamento, cosmético, biocida ou outro produto, a sua concecao,
desenvolvimento e fabrico, devem garantir que, quando utilizados para os fins previstos, ndo
comprometem o estado clinico nem a seguranga do doente e/ou do utilizador ou,
eventualmente, de terceiros. Apesar da legislacdo e dos referénciais normativos variarem
consoante 0 estatuto regulamentar do produto, os procedimentos de avaliacdo da
conformidade, em termos de seguranca e desempenho/eficacia, a realizar previamente a
colocacdo no mercado, dever-se-ao adequar sempre aos riscos inerentes ao produto e aqueles

decorrentes da sua utilizag&o.

A finalidade médica, suportada por evidéncia técnica, cientifica e clinica, permite distinguir
0s DMs e 0os medicamentos dos outros produtos. Por exemplo, um produto cosmético, por
defini¢do, ndo tem uma finalidade médica, correspondendo a “qualquer substancia ou mistura
destinada a ser posta em contacto com as partes externas do corpo humano (epiderme,
sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgdos genitais externos) ou com os dentes e as
mucosas bucais, tendo em vista, exclusiva ou principalmente, limpa-los, perfuma-los,
modifica-lhes o aspeto, protegé-los, manté-los em bom estado ou corrigir os odores
corporais”, conforme estabelecido no Artigo 2.° do Regulamento (CE) n.° 1223/2009, de 30

de novembro, relativo aos produtos cosméticos®:.

Os DMs e 0s medicamentos distinguem-se, entre si, com base no mecanismo de acdo, através
do qual ¢ alcancado o principal efeito pretendido no corpo humano, e no risco associado a sua
utilizacdo. Entende-se por medicamento, “toda a substincia ou associagdo de substancias
apresentada como possuindo propriedades curativas ou preventivas de doengas em seres
humanos ou dos seus sintomas ou que possa ser utilizada ou administrada no ser humano com
vista a estabelecer um diagnostico medico ou, exercendo uma acdo farmacoldgica,
imunolodgica ou metabolica, a restaurar, corrigir ou modificar fungdes fisiologicas”, tal como
referido na alinea hh) do Artigo 3.° do Estatuto do Medicamento (Decreto-Lei n.° 176/2006,
de 30 de agosto, na sua redacéo atual, relativo aos medicamentos para uso humano)®?. Em

contraste com os medicamentos, segundo o Artigo 2.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5
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de abril, referente aos DMs, um DM define-se por “qualquer instrumento, aparelho,
equipamento, software, implante, reagente, material ou outro artigo, destinado pelo fabricante
a ser utilizado, isolada ou conjuntamente, em seres humanos, para um ou mais dos seguintes

fins médicos especificos:

e Diagndstico, prevencao, monitorizacao, previsdo, prognostico, tratamento ou atenuacao de

uma doenga;

e Diagndstico, monitorizacao, tratamento, atenuacdo ou compensacdo de uma lesdo ou de

uma deficiéncia;

e Estudo, substituicdo ou alteracdo da anatomia ou de um processo ou estado fisiol6gico ou
patoldgico;

e Fornecimento de informacdes por meio de exame in vitro de amostras provenientes do

corpo humano, incluindo dadivas de 6rgaos, sangue e tecidos,

e cujo principal efeito pretendido no corpo humano nédo seja alcancado por meios
farmacoldgicos, imunol6gicos ou metabdlicos, embora a sua funcéo possa ser apoiada

por esses meios™?.

Ao abrigo do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, conforme
estabelecido no Artigo 2.°, sdo igualmente considerados DMs:

e Os dispositivos de controlo ou suporte da concecéo; e

e Os produtos especificamente destinados a limpeza, desinfecdo ou esterilizacao de todos 0s
dispositivos acima mencionados, dos acessorios de DMs e dos produtos listados no Anexo
XVI (por exemplo, lentes de contacto ou outros artigos destinados a serem introduzidos
no olho ou colocados sobre ele, equipamento destinado a ser utilizado para reduzir,
eliminar ou destruir o tecido adiposo, como equipamento para lipoaspiracao, lipolise ou

lipoplastia, etc.),

sendo que os acessorios de DMs e os produtos constantes do Anexo XVI sdo considerados

também dispositivos, nos termos desse diploma.?

E importante salientar que, a definicdo de DM anteriormente apresentada, foi adaptada face a
Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, aquando da sua reviséo, no sentido

de se adequar ao objetivo e ambito de aplica¢io do novo regulamento dos DMs.? 13
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Portanto, de acordo com o0 acima exposto, os produtos séo qualificados ao abrigo de diferentes
legislacGes, consoante a sua finalidade, o0 mecanismo de agéo pelo qual exercem a sua fungéo

e o risco decorrente da sua utilizag&o.

N&o obstante, a correta qualificacdo de um determinado produto representa, por vezes, uma
tarefa complexa, especialmente no tocante a casos fronteira. De entre 0s casos para 0s quais
ndo foi possivel atingir um entendimento nesse sentido, encontram-se 0s produtos
constituidos por substéncias ou combinagdes de substancias abrangidos pela Regra n.° 21 do
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs?.

Nos ultimos anos, foram sendo cada vez mais frequentes as dificuldades na resolucdo de uma
apropriada demarcacdo regulamentar desse tipo de produtos, pelo facto de: EXxistirem
produtos idénticos regulados ao abrigo de legislacdo distinta; e Muitos desses produtos serem
tendencialmente colocados no mercado como medicamentos, quando, por vezes, essa deciséo
nem se quer € baseada em dados cientificos ou a informagéo disponivel para fundamentar tal
decisdo ndo é a suficiente para demonstrar que a sua principal acdo no corpo humano é

alcancada por meios farmacoldgicos, imunoldgicos ou metab6licos®.

A subjetividade na qualificacdo e classificacdo de tais produtos suscita diversas preocupacoes,
na medida em que, maioritariamente, tratam-se de produtos que ndo requerem
aconselhamento por um profissional de saude ou prescricdo médica, sendo, de um modo
geral, de utilizacdo prolongada, suscetiveis de causar um efeito nocivo cumulativo para a
saude do doente/utilizador, podendo, eventualmente, interagir com outros produtos,
comprometendo as respetivas seguranca e performance/eficacia, podendo ser sistemicamente

absorvidos pelo corpo humano, incluindo os seus produtos de metabolismo, entre outras.>

Dito isto, mais adiante, neste capitulo, serdo apresentados dois casos praticos relativos a
produtos abrangidos pela Regra n.° 21 do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo

aos DMs?, tendo isso elegido para o efeito, dispositivos a base de dimeticone.

5.1 Dimeticone

Dimeticone é o nome atribuido ocasionalmente ao polidimetilsiloxano (“PDMS”), que
pertence a um grupo de compostos de organosilicio poliméricos, vulgarmente chamados de
silicones. O PDMS é uma mistura de polimeros lineares de siloxano totalmente metilados,

constituidos por unidades repetidas de formula (CHz)2SiO, estabilizadas por unidades
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terminais de formula  (CH3)3SiO, resultando assim na férmula quimica
CHj3[Si(CHz3)20]nSi(CHz)s. Este composto é o mais amplamente usado entre o0s varios tipos de
siloxano polimerizados e é particulamente conhecido pelas suas propriedades reoldgicas. A
sua viscosidade aumenta com o grau de polimerizacdo. O PDMS ¢ resistente ao calor e a
muitas das substancias quimicas, embora possa ser afetado por acidos fortes. Em termos de
solubilidade €, por exemplo, imiscivel com &gua e alcool, miscivel com cloroférmio, soltvel
em hidrocarbonetos clorados, benzeno, tolueno, xileno, n-hexano, éter, acetato de amilo e
insolivel em metanol e acetona. Também € oticamente transparente e, em geral, é
considerado inerte, ndo toxico e ndo inflaméavel. Apresenta inUmeras aplicacbes nas mais
variadas areas, sendo que no dominio da saude, pode ser encontrado em DMs, medicamentos

e cosméticos.53 6465

No ambito desta tese de mestrado, importa apenas realcar duas das possiveis aplicacdes da

substancia dimeticone:
e Aplicacao topica para o tratamento da pediculose (infestacdo por piolhos e 1éndeas); e

e Administracdo por via oral, indicada no caso de excesso de gases no trato

gastrointestinal, como o inchaco abdominal, erutacdo e flatuléncia.

5.2 Produtos a base de dimeticone
5.2.1 Caso prético | — Aplicacgdo topica

Existem no mercado varios produtos para uso cutaneo, a base de dimeticone, indicados na
erradicacdo de piolhos e Iéndeas no couro cabeludo. Alguns deles encontram-se qualificados
como MNSRM e outros como DMs, sob a forma de gel, locéo, solucéo ou spray, variando na
sua composicdo em dimeticone. Na figura 8. sdo apresentados alguns desses exemplos. No
que se refere aos DMs, sendo unicamente este tipo de produtos relevante para o presente
trabalho, de acordo com as suas reivindicagdes, 0s mesmos ndo contém insecticidas e gracas
ao seu mecanismo de acdo, exclusivamente mecanico/fisico, os piolhos ndo desenvolvem
quaisquer fendmenos de resisténcia ao tratamento. Apresentam uma formula de dupla acdo
fisica de desidratacdo e asfixia, eliminando a totalidade de piolhos e Iéndeas existentes. O
componente dimeticone envolve estes parasitas, formando uma camada oclusiva que obstrui

as suas vias respiratérias e enfraquece o seu equilibrio de liquidos, causando-lhes a morte.
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Alguns destes dispositivos, para além do dimeticone, contém na sua composi¢do dodecanol,

cuja func&o é atacar o invélucro protetor do piolho.%% 67, 68,6970, 71
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Figura 8. Exemplos de DMs e MNSRM a base de dimeticone, para o tratamento da

pediculose, existentes no mercado nacional 5 67 68,6970, 71

Atualmente, os DMs indicados no tratamento da pediculose encontram-se classificados na
classe de risco I, segundo a Regra n.° 1 do Anexo IX da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho,
na sua redacdo atual, relativa aos DMs (ou do Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho),
sendo que a luz do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, seré
requerida a sua reclassificagdo, passando para uma classe de risco mais elevada, classe lla,
devido a introducdo da nova Regra n.° 21, a qual se aplica a esses dispositivos (tal como

previsto no respetivo Anexo VIII).2 413

Com base no que foi dito, este caso pratico consiste numa avaliagdo dos custos envolvidos na
reclassificacdo desses produtos, pela aplicacdo da Regra n.° 21, prevista no Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs?.

Ao abrigo do novo regulamento dos DMs, pode-se optar por um dos dois procedimentos
distintos para avaliar a conformidade de dispositivos de classe lla (conforme oportunamente
explicado no topico respeitante aos procedimentos de avaliacdo da conformidade). Um deles

refere-se ao procedimento de avaliacdo da conformidade baseado no sistema de gestdo da

N
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qualidade e na avaliagdo da documentacéo técnica, de acordo com o Anexo IX desse diploma.
A outra opcdo corresponde a elaboracdo da documentacao técnica, nos termos dos Anexos Il e
I11, em conjunto com o procedimento relativo a verificacdo da conformidade do produto, tal

como especificado no Anexo XI, seccdo 10 ou seccio 18, do referido regulamento.?

Apesar dos dois possiveis procedimentos acima apresentados, o presente caso pratico ira
incidir na primeira dessas alternativas, atendendo ao facto de ser aquela a mais comumente

utilizada pela industria, para dispositivos de classe de risco lla.

Assim sendo, a tabela que se segue, apresenta de uma forma sintetizada todos os requisitos
legais associados a reclassificagdo de tais dispositivos indicados no tratamento da pediculose,
contemplando os requisitos quer da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacéo atual,
aplicaveis aos dispositivos de classe de risco | (Anexo VII), quer do novo regulamento dos
DMs, para os dispositivos de classe Ila, conforme descrito no respetivo procedimento de
avaliacdo da conformidade descrito no Anexo IX.2 13

Tabela 1. Requisitos legais, no contexto dos procedimentos de avaliacdo da
conformidade, considerados na reclassificacdo dos DMs a base de dimeticone para o

tratamento da pediculose.? 4 1330

Diretiva 93/42/CEE Regulamento (UE)
Requisitos legais ou 2017/745
Decreto-Lei n.° 145/2009 (Classe lla/
(Classe I/Anexo VII) Anexo 1X)

1. Elaboragdo, pelo fabricante, da
documentacdo técnica, que suporta v Ve
a declaracédo de conformidade.

2. Implementacgéo do sistema de gestdo
da qualidade, de acordo com a EN v/ @ v
1SO 13485, pelo fabricante.

3. Auvaliagdo, pelo ON, do sistema de
gestdo da qualidade a implementar,
com vista a sua certificacgéo.

3.1 Documentacéo (na parte da avaliacdo
da documentacdo técnica esta incluida
a analise da evidéncia clinica, de pelo X v
menos um dispositivo representativo
por cada categoria de dispositivos).
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Diretiva 93/42/CEE Regulamento (UE)
Requisitos legais ou 2017/745
Decreto-Lei n.° 145/2009 (Classe lla/
(Classe I/Anexo VII) Anexo 1X)
3.2 Auditoria nas instalacfes do fabricante. X v
3.3 Auditoria nas instalagdes dos
fornecedores e/ou subcontratados, se X v
aplicavel.
4. Avaliacéo, pelo ON, de qualquer
projeto de alteracGes substanciais ao
sistema de gestdo da qualidade
aprovado ou a gama de dispositivos
por ele abrangidos.
4.1 Documentacdo. X v
4.2 Auditorias complementares nas X v

instalagdes do fabricante.

4.3 Auditorias complementares nas
instalacdes dos fornecedores e/ou X v
subcontratados, se aplicavel.

5. Fiscalizago, pelo ON, ao sistema de
gestao da qualidade aprovado.

5.1 Documentacéo (na parte da avaliacéo
da documentacdo técnica esta incluida
a analise da evidéncia clinica, de pelo
menos um dispositivo representativo X v
por cada categoria de dispositivos,
sendo que esta amostragem € destinta
da referida no ponto 3.1).

5.2 Auditorias periddicas de
acompanhamento nas instalacdes do X Ve
fabricante (pelo menos de 12 em 12
meses).

5.3 Auditorias periddicas de
acompanhamento nas instalacdes dos
fornecedores e/ou subcontratados, se X V4
aplicavel (pelo menos de 12 em 12
meses).
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Diretiva 93/42/CEE Regulamento (UE)
Requisitos legais ou 2017/745
Decreto-Lei n.° 145/2009 (Classe lla/
(Classe I/Anexo VII) Anexo 1X)

5.4 Realizacdo de ensaios sob a
responsabilidade do ON, se necessério,
para verificar a eficcia do sistema de X v
gestdo da qualidade, aguando das
auditorias in loco de acompanhamento.

5.5 Auditorias ndo anunciadas nas
instalagdes do fabricante X v
(aleatoriamente, pelo menos de 5 em 5
anos).

5.6 Auditorias ndo anunciadas nas
instalagdes dos fornecedores e/ou
subcontratados, se aplicavel X v
(aleatoriamente, pelo menos de 5em 5
anos).

5.7 Ensaio, pelo ON, de uma amostra
adequada de dispositivos produzidos
ou do processo de fabrico, para X v
verificagdo da sua conformidade com a
documentag&o técnica, no &mbito das
auditorias in loco ndo anunciadas.

5.8 Recolha de amostras de dispositivos no
mercado, por parte do ON, para
verificacdo da sua conformidade com a X v
documentag&o técnica (como
alternativa ou complemento da
amostragem referida no ponto 5.7).

6. Verificacdo da qualidade e da
seguranca em matéria de absorcéo,
distribuicéo, metabolismo, excregéo,
tolerancia local, toxicidade,
interagdo com outros dispositivos,
medicamentos ou substancias e x ©® v/
potenciais reagdes adversas, de
acordo com os requisitos
estabelecidos no Anexo | da Diretiva
2001/83/CE (se aplicavel).

(a) No ambito da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, relativa aos DMs, ndo existe a
obrigatoriedade da implementacdo de um sistema de gestdo da qualidade para os dispositivos de classe I, em

conformidade com o disposto no Anexo VII. No entanto, essa obrigatoriedade refere-se a um requisito
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transversal ao Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, relativo aos DMs, conforme especificado no Artigo
310413

(b) Independentemente da classe de risco do dispositivo e da necessidade ou ndo de intervengdo do ON, os
referidos aspectos devem ser enderecados no ambito da avaliacdo da conformidade desse dispositivo com os

requisitos essenciais, sempre que se justifique. Para o efeito, deve ser utilizada a EN 1SO 10993-1.2°

Face a informacdo constante da tabela 1., considera-se pertinente explicar, de uma forma mais

detalhada, alguns aspetos relativos aos requisitos apresentados.

O sistema de gestdo da qualidade deve abranger todas as partes e elementos da organizacéo do
fabricante, relacionadas com a qualidade dos processos, procedimentos e dispositivos. Deve
também reger a estrutura organizacional, incluindo as responsabilidades, procedimentos,
processos e recursos de gestdo essenciais para a observancia da legislagdo. Estes aspetos,
devem-se encontrar formalmente documentados num manual da qualidade, que reflita os

objetivos e politica da qualidade estabelecidos pela organizacao.

Por exemplo, de acordo com o Artigo 10.° do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril,
relativo aos DMs, o sistema de gestdo da qualidade deve englobar, no minimo, o seguinte?: A
estratégia adotada pela organizacdo, com vista ao cumprimento da legislacdo; A
responsabilidade da gestdo; A gestdo de recursos, incluindo fornecedores e/ou subcontratados,
se aplicavel; O cumprimento dos requisitos gerais de seguranca e desempenho relevantes para
o dispositivo em questdo, especificados no Anexo I; A gestao de risco, conforme disposto no
Anexo |, seccdo 3; A avaliacdo clinica, nos termos do Artigo 61.° e do Anexo XIV,
contemplando o ACPC; As fases de planeamento, concegédo, desenvolvimento, producéo,
controlo e prestacdo de servigos associadas ao produto; A atribuicdo da UDI ao dispositivo,
conforme definido no Artigo 27.°, seccdo 3, garantindo também a validade da informacao
relativa ao registo do dispositivo, nos termos do Artigo 29.%; A implementacdo de um sistema
de monitorizacdo poés-comercializacdo, como estatuido no Artigo 83.°; A gestdo da
comunicag¢do com outros stakeholders; No ambito da vigilancia, os processos de notificacdo
relacionados com incidentes graves e acOes corretivas de seguranca; A gestdo das acOes
corretivas e/ou preventivas, incluindo a verificacdo da sua eficacia; e Os processos destinados

a monitorizagio e medic&o de resultados, a analise de dados e a melhoria do dispositivo.>

Para efeitos de avaliacdo do sistema de gestdo da qualidade, o fabricante deve disponibilizar

ao ON, a documentacdo discriminada na sec¢do 2.2 do Anexo I1X do novo regulamento dos
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DMs, apresentando previamente ao ON um requerimento de avaliagdo desse sistema, o qual

deve contemplar a informagéo e documentagdo mencionadas na sec¢do 2.1 do referido anexo.

Um outro requisito abrangido pelo procedimento de avaliagdo da conformidade, considerado
na tabela 1. para dispositivos de classe lla, refere-se a fiscalizacdo do sistema de gestdo da
qualidade, cujo proposito é assegurar que o fabricante cumpre devidamente as obrigacdes

decorrentes desse sistema, aprovado pelo ON.?

Nesse contexto, ao abrigo do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, a
avaliagdo realizada pelo ON deve-se focar, fundamentalmente: Na documentagdo sobre o
sistema de gestdo da qualidade; Nas conclusGes provenientes do plano de monitorizacdo pés-
-comercializacdo e do plano do ACPC de uma amostra representativa de dispositivos; Nos
aspectos referentes a vigilancia, pela observancia das disposi¢fes nos Artigos 87.° a 92.°;, Nos
dados relativos a concecdo (tais como resultados de andlises, célculos, ensaios, etc.) e nas
solucBes adotadas, respeitantes a gestdo de risco, a que se refere o Anexo |, secgdo 4; e Nos
dados referentes ao fabrico, incluindo, entre outros, relatorios de controlo de qualidade,
resultados de ensaios, dados de calibracBes e registos sobre as qualificagdes do pessoal

envolvido.?

De acordo com o procedimento de avaliagdo da conformidade, respeitante ao Anexo IX do
novo regulamento dos DMs, apresentado na tabela 1., deve ser realizada a avaliagdo da
documentacdo técnica, tal como especificado na seccdo 4 desse anexo, de pelo menos um
dispositivo representativo por cada categoria de dispositivos, sendo que, no ambito da
avaliacdo do sistema de gestdo da qualidade a aprovar e da fiscalizacdo da eficacia da sua
implementacdo, a parte da avaliacdo da documentacdo técnica deve contemplar a analise da
evidéncia clinica apresentada pelo fabricante, atraveés da sua avaliacdo clinica e respetivo
relatorio para os dispositivos em questdo, numa base representativa, pela observancia das

disposicdes das seccdes 4.4 a 4.8 do Anexo IX do referido regulamento.?

Para efeitos da avaliacdo da documentacdo técnica, e a semelhanca da avalia¢do do sistema de
gestdo da qualidade, o fabricante deve apresentar ao ON um requerimento, descrevendo a
concecdo, o fabrico e o desempenho dos dispositivos em causa e incluir a documentagéo

técnica a que se referem os Anexos Il e 111 do novo regulamento dos DMs.?

Em relagdo a eventuais alteragdes a serem introduzidas no sistema de gestdo da qualidade
aprovado ou nos dispositivos por ele abrangidos (item 4 da tabela 1.), o ON deve proceder a
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uma avaliagdo das alteracbes propostas, de forma a certificar-se da permanente
adequabilidade do referido sistema, assim como equacionar da necessidade, ou ndo, de uma
nova avaliacdo da conformidade nos termos do Artigo 52.° do regulamento dos DMs, que
dependendo das circunstancias, a aprovacao dessas alteracfes podera ser obtida sob a forma
de um aditamento ao certificado UE do sistema de gestdo da qualidade e ao certificado UE de

avaliacdo da documentacéo técnica, inicialmente emitidos.?

No que se refere ainda ao item 6 da tabela 1., trata-se de um requisito adicional previsto no
procedimento aplicavel concretamente aos dispositivos constituidos por substancias ou
combinagbes de substancias, que sejam absorvidas pelo corpo humano ou nele dispersas
localmente (conforme estabelecido na seccdo 5.4 do Anexo IX), os quais constituem a Regra
n.° 21 do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs. Segundo esse
procedimento, deverdo ser tidos em conta também outros requisitos, apenas no caso de
ocorrer absorcdo sistémica pelo corpo humano dessas substancias ou dos seus produtos de
metabolismo. Tal facto, ndo se aplica de todo aos dispositivos elegidos para a realizagdo deste
caso pratico, em conformidade com as reivindicacGes neles apresentadas, podendo ocorrer
quanto muito uma absorcdo localizada, sem impacto sistémico, razdo pela qual esses

requisitos ndo foram incluidos na tabela 1..2

Em relacdo aos custos envolvidos na reclassificacdo dos dispositivos a base de dimeticone,
indicados no tratamento da pediculose, é importante salientar que, para alguns dos requisitos
constantes da tabela 1., designadamente a elaboracdo da documentacdo técnica e a
implementacdo do sistema de gestdo da qualidade, ndo serdo apresentados quaisquer dados,
na medida em que se torna muito dificil mensurar, com alguma preciséo, 0s seus custos, pelas
empresas contactadas, devido a complexidade, tecnicidade e multidisciplinaridade de recursos
implicados, assim como a variabilidade de circunstancias sob as quais podem ser realizadas (a
organizacdo pode implementar um sistema de gestdo de qualidade de raiz para os dispositivos
em causa, mas pode também, por exemplo, ja ter um sistema implementado para outro tipo de
produtos do seu portef6lio, como sejam os medicamentos, e adapta-lo simplesmente, por
forma a que o sistema de gestdo da qualidade passe a abranger os seus dispositivos em

conformidade com a legislacdo que lhes ¢ aplicavel).

Caso tivesse sido possivel mensurar o custo decorrente da elaboracdo da documentacao
técnica, o requisito apresentado no item 6 da tabela 1. estaria coberto por esse custo, pelo

facto de se tratar de informag&o a constar da documentacéo técnica.
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Os honorérios cobrados pelo ON, para a avaliacdo do sistema de gestdo da qualidade
juntamente com a documentacao técnica dos produtos sob avaliagdo, bem como a fiscalizacao
da eficacia do referido sistema, por um ciclo de cinco anos, podera variar entre os vinte e
trinta mil euros. Este pacote contempla todas as auditorias consideradas necessarias no ambito
da aprovacdo e fiscalizacdo do sistema de gestdo da qualidade, excluindo as auditorias néo
anunciadas, estimando-se um custo extra de cinco mil euros, e os ensaios realizados sob a
responsabilidade do ON mencionados na tabela 1., com os quais o fabricante pode incorrer

num custo variavel entre os quinhentos e cinco mil euros.

Para além disso, é pratica corrente que os custos associados a avaliacdo, por parte do ON, a
eventuais alteracfes ao sistema de gestdo de qualidade aprovado ou aos DMs por ele
abrangidos, estejam cobertos pelo pacote de prestacdo de servicos referente a avaliacdo e
fiscalizacdo do sistema de gestdo da qualidade, pelo que o valor acima apresentado ja inclui

€sses custos.

A andlise econdmico-financeira (ou analise de viabilidade) de um projeto tem,
necessariamente, de ser efetuada para todo o prazo de vida ativa Gtil do mesmo, a partir de um
critério de temporizacdo que seja reputado como suficiente e satisfatorio para o fim em vista.
Na realidade préatica, os seguintes critérios sdao amiudemente considerados: (i) O prazo de

recuperacdo do investimento (“PRI”); e (ii) A taxa interna de rentabilidade (“TIR”)."

O PRI representa o0 periodo de tempo que demora a serem recuperados 0s montantes
investidos através dos cash-flows gerados por esse mesmo investimento. Por outras palavras,
representa 0 tempo necessario para que o valor atual liquido (“VAL”)" seja positivo. Para
atualizar os cash-flows futuros é utilizada uma taxa, designada por taxa de desconto, que
corresponde ao retorno requerido pelo investidor (taxa de juro sem risco, acrescida de um

prémio de risco).”

A TIR ¢ a taxa que iguala o valor atual do investimento ao valor atual dos respectivos cash-
-flows futuros. Por outras palavras, corresponde a taxa de retorno efetiva de um projeto. A
TIR de um projeto ¢ de dificil cAlculo matematico, atendendo que a sua determinagdo apenas
¢ possivel por aproximacgdes sucessivas, pelo que sdo utilizados geralmente meios

informaticos.

VO VAL é a soma de todas as entradas de dinheiro (inflows) e saidas de dinheiro (outflows), durante a vida Util
de um projeto, atualizada (a taxa de desconto) para 0 momento presente.
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Sempre e quando a TIR seja superior ao retorno requerido pelo investidor, o projeto é viavel.
Na situacdo inversa, o projeto serd inviavel. Por simplificacdo, neste caso préatico, assumimos

que a taxa de retorno requerido pelo investidor é coincidente com a TIR.
A férmula de calculo do PRI é expressa da seguinte forma’?:
(]
> o
L (1+70)f

CFt = Cash-flows liquidos projetados, compreendendo o investimento inicial, os inflows

previsionais e 0s demais outflows previsionais entre o periodo 0 e o periodo t

i = Taxa de retorno requerido pelo investidor (por simplificacdo, assumimos que € coincidente
coma TIR)

n =PRI

Com este caso pratico, objetivava-se avaliar a TIR e o PRI resultante dessa reclassificacdo,

através da exemplificacdo de um desses dispositivos.

Os inflows e os outflows previsionais a considerar deverdo ser 0s inscritos no business plan da

empresa, devidamente aprovado pelo 6rgao de gestéao.

Os outflows previsionais consubstanciam-se essencialmente no investimento inicial e em
investimentos complementares, menores que o inicial, correspondentes aos itens referidos na

tabela 1.. Os inflows previsionais resultardo das vendas dos dispositivos em causa.

Assim, neste caso pratico, assumiram-se 0s seguintes pressupostos:

(i) As quantidades anuais vendidas ascendem a 100.000 unidades;

(i1) O preco de venda ao publico (“PVP”) ¢ de €10/unidade;

(iii) O custo unitario das mercadorias vendidas e matérias consumidas ¢ de €2,50/unidade;

(iv) Os honorérios do ON na avaliacdo quinquenal do sistema de gestdo da qualidade e sua

fiscalizagdo ascendem a €30.000;

(v) As auditorias quinquenais ndo anunciadas in loco realizadas pelo ON ascendem a €5.000;

e
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(vi) Os ensaios quinquenais realizados sob a responsabilidade do ON ascendem a €5.000.

Conforme evidenciado no Anexo Ill, decorrente estritamente da aplicagéo dos requisitos
especificos emanados pela Regra n.° 21, estimamos uma deterioracdo da margem bruta

entre 0s 4% e 0s 6%0.

Importa salientar que o impacto quantitativo apresentado acima, pressupde que o fabricante

tenha implementado um sistema de gestdo da qualidade.

Apesar de ndo ter sido possivel apresentar um caso real, relativo a reclassificacdo dos
dispositivos a base de dimeticone para o tratamento da pediculose, da classe de risco |
(segundo a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacéo atual, relativa aos DMs) para
a classe lla (a luz do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs), infere-se,
claramente, que os fabricantes deste tipo de produtos irdo incorrer em custos adicionais. Por
conseguinte, de forma a evitar essa deterioragdo da margem bruta, uma solucdo possivel seria

incrementar o pre¢co na mesma ordem de grandeza percentual.

5.2.2 Caso prético Il — Administracgéo oral

No mercado, encontra-se disponivel uma pandplia de produtos destinados ao alivio dos
sintomas resultantes da aerofagia (presenca de gas no estdmago) e do meteorismo
(acumulacdo de gas no intestino), sendo, portanto, recomendados no tratamento dos sintomas
relacionados com a libertacdo e acumulacdo de gases no aparelho gastrointestinal, como seja a
distensdo abdominal, reduzindo as dores e/ou colicas associadas a acumulagdo de gases e
prevenindo a flatuléncia e o0 meteorismo. Estes produtos apresentam diferentes apresentacoes
(sob a forma de comprimidos, capsulas, granulos em saquetas e emulsdes orais), composicoes
e dosagens, sendo que o modo de administragdo é o mesmo, por via oral. A principal

substancia presente em muitos destes produtos é o dimeticone sob a forma de simeticone.” ™
75,76, 77

O simeticone € um PDMS, correspondendo a uma mistura de um polimero de 200-350
unidades de dimetilsiloxano com silica gel (CH3[Si(CH3)20]nSi(CH3)s + SiO2). A silica ¢
inicialmente tornada hidrofdbica, através de um dos varios processos possiveis para o efeito.
De seguida, é entdo lentamente misturada com os fluidos de silicone em uma formulacéo.
Apdbs essa mistura, 0 simeticone € finamente triturado para garantir a sua uniformidade no

produto final, através do qual ele é administrado. Sabe-se que o simeticone € fisiologicamente
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inerte, ndo é absorvido no trato gastrointestinal nem interage com a secre¢do gastrica ou
absorcdo de nutrientes e que, ao ser administrado oralmente, é excretado de forma inalterada
pelas fezes. A aplicacdo clinica do simeticone baseia-se nas suas propriedades

antiespumantes.®® 8

Dependendo das reivindicacdes apresentadas nos referidos produtos, eles encontram-se no
mercado com diferentes estatutos regulamentares, apresentando-se uns como DMs e outros
como MNSRM. Alguns destes exemplos sdo apresentados na figura seguinte.’” ™ 75 76. 77

DMs MNSRM

Aero-OM'duo

Semcons + Cavln Myt

Figura 9. Exemplos de DMs e MNSRM a base de simeticone, usados no tratamento de
distarbios gastrointestinais associados a acumulacdo excessiva de gases, existentes no

mercado nacional.”® 75 76.77

No ambito desta dissertacdo, este segundo caso pratico ir-se-4 apenas focar nos DMs & base
de simeticone, indicados no tratamento sintomatico de desconforto abdominal e intestinal,

provocado por fendmenos de aerofagia e meteorismo.

Com base nas reivindicacGes apresentadas nesses dispositivos, a sua eficacia deve-se a

atividade antiespumante do simeticone, que reduz a tensdo de superficie das bolhas de gases
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no aparelho digestivo e dispersa 0s gases presos no estdbmago e intestinos, tratando-se,

exclusivamente, de um mecanismo de acéo de natureza mecanica.’” ' 7

Segundo os critérios e regras de classificacdo nos termos do Anexo IX da Diretiva
93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacdo atual, ou no Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de
junho, aplicaveis aos DMs, os referidos produtos encontram-se classificados na classe de risco
lla, pela aplicagdo das respetivas Regras n.° 5. Consequentemente, pela aplicacdo do
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, esses dispositivos passam a ser
abrangidos por uma outra regra, a nova Regra n.° 21, havendo a necessidade da sua

reclassificacio para a classe de risco I1b (conforme especificado no Anexo VIII).2 413

Assim sendo, pela observancia das disposi¢des da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua
redacdo atual, relativa aos DMSs, poder-se-a optar por um dos quatro possiveis procedimentos
de avaliacdo da conformidade para dispositivos de classe de risco lla. Devido a sua
reclassificacdo para a classe Ilb, ao abrigo do novo regulamento dos DMs, dever-se-a
proceder a avaliacdo da conformidade desses produtos, escolhendo uma das duas
possibilidades previstas nesse diploma. Todos estes procedimentos encontram-se devidamente

esquematizados no tdpico dedicado a este assunto.? * 13

Ademais, & luz do novo regulamento dos DMs, dever-se-4 considerar o procedimento
especifico para dispositivos classificados de acordo com a respetiva Regra n.° 21, nos termos

da seccdo 5.4 do Anexo IX, e tal como explicado no caso pratico precedente.?

Neste caso em particular, ndo serd apresentada qualquer tabela, sumarizando os requisitos
legais, associados a reclassificacdo dos referidos dispositivos para o tratamento de desordens
gastrointestinais causadas pela acumulagdo excessida de gases, pela escolha de um dos
procedimentos de avaliacdo da conformidade previstos quer na Diretiva 93/42/CEE, de 14 de
junho, na sua redacdo atual, relativa aos DMs, quer no novo regulamento dos DMs (em
analogia ao que foi efetuado no primeiro caso pratico), pelo facto da impossibilidade
encontrada, junto da industria, na obtencdo de informacao sobre os custos decorrentes dessa

reclassificagéo.

N&o obstante, na medida do possivel, e em tragcos muito gerais, ndo especificando nenhum
procedimento de avaliagdo da conformidade em concreto, sera apresentada uma avaliacao
qualitativa do impacto financeiro da aplicacdo da nova Regra n.° 21, que conduzira a
impreterivel reclassificacdo dos produtos elegidos para a realizacdo do presente caso pratico.

76



Impacto Financeiro da Aplicacdo da Nova Regra 21 do Regulamento dos Dispositivos Médicos

A alteracdo de classe de risco de Ila para Ilb ndo € significativa, atendendo que o risco
inerente aos dispositivos em questdo permanece num nivel considerado médio. Por
conseguinte, independentemente da necessidade em reclassificar os referidos dispositivos,
para ambas as circunstancias, é requerida a intervencdo de um ON na realizacdo do
procedimento de avaliacdo da conformidade adotado e obedecer a varias disposi¢des comuns,
designadamente: A elaboracdo da documentacdo técnica, permitindo avaliar a conformidade
dos dispositivos com os requisitos legais que lhes sdo aplicaveis; A implementacdo de um
sistema de gestdo da qualidade de acordo com a EN ISO 13485; e A avaliacao e fiscalizacéo,
pelo ON, do referido sistema, incluindo a realizacdo de auditorias (tais como, auditorias
complementares, de acompanhamento, etc.) e ensaios para verificagdo do cumprimento das

obrigacdes legais, decorrentes do sistema de gestdo da qualidade aprovado® * 3,

Contudo, existem algumas diferencas que incidem essencialmente em requisitos mais
rigorosos, que surgem com a aplicacdo do Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo
aos DMs, designadamente em matéria de avaliacdo clinica, procedimentos de avaliacdo da

conformidade, monitorizagdo pds-comercializagéo, vigilancia, etc..?

Concretamente, no ambito dos procedimentos de avaliagdo da conformidade, 0 novo
regulamento dos DMs vem estabelecer a obrigatoriedade da realizagdo de auditorias in loco
ndo anunciadas e a sua periodicidade, bem como a demonstracdo da evidéncia clinica, numa
base representativa de dispositivos, através da avaliacdo da documentacgdo técnica, sendo essa

amostragem maior para dispositivos de classe Ilb, que para os de classe lla.2

De facto, estes poderdo constituir os principais custos adicionais resultantes dos requisitos
aplicaveis a Regra 21, decorrentes da reclassificacdo dos dispositivos a base de simeticone,

indicados no tratamento da flatuléncia e do meteorismo.

5.2.3 Implementacéo do sistema UDI

O sistema UDI trata-se de uma obrigacgéo legal, de cariz transversal ao Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, aplicavel a todos os dispositivos colocados no
mercado, ndo sendo, portanto, um requisito especifico que advém da aplicagéo direta da nova
Regran.®21.2

Na sequéncia da recolha de informacdo necessaria para a concretizacdo dos casos praticos

acima apresentados, junto das empresas contactadas, foi facultada a informacdo extra da
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estimativa do investimento requerido na implementacdo do sistema UDI, o qual podera

implicar um investimento entre meio e um milh&o de euros para o fabricante.

Apesar do investimento no sistema UDI nédo se encontrar no &mbito desta tese de mestrado,
considerou-se pertinente, para efeitos de uma avaliacdo mais realista, determinar o PRI e a
TIR do caso prético | considerando este investimento, atendendo a materialidade do mesmo e
a enorme importancia que esse requisito representa para alcancar os objetivos do novo

regulamento dos DMs.

Considerando os pressupostos listados no caso préatico | e o facto do investimento no sistema
UDI, que tera que ser efetuado upfront, poder rondar €1.000.000, as conclusdes apontam para
um agravamento significativo da deterioracdo da margem bruta entre 0s 32% e 0s 35%,
conforme evidenciado no Anexo IV. Nao obstante, ainda assim, 0s resultados sugerem gue a
TIR se venha a fixar em torno de uns atrativos 20% e que este investimento possa vir a ser

recuperado em 5 anos (ver Anexo V).

N&o obstante, h& que considerar o facto do mercado atual dos dispositivos referentes ao caso
pratico | se encontrar bastante maduro, sendo altamente competitivo, pelo que admite-se que
alguns dos fabricantes, apds uma analise fundamentada em dados historicos e previsionais
concretos, com aderéncia a sua realidade, que permitam avaliar com rigor as caracteristicas do
retorno expectavel do investimento, sejam obrigados a descontinuar os seus dispositivos, pela
inviabilidade de negdcio, nomeadamente em virtude do aumento de custos operacionais,
conducente a uma perda de margem bruta e de rentabilidade, por incapacidade de repercussédo
no preco de venda, como consequéncia da aplicacdo da nova Regra n.° 21 e do requisito
relativo ao sistema UDI, previstos no Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos
DMs?.
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6. CONCLUSAO

A revisdo profunda, realizada nos Gltimos anos, as diretivas aplicaveis aos DMs, demonstra,
claramente, o reconhecimento da UE na necessidade de evoluir para um sistema mais
inteligente e moderno, que: Permita a efetiva e eficiente gestdo dos recursos disponiveis;
Exija o reforco de cooperacdo, compromisso e partilha de responsabilidades e tarefas entre
todas as partes interessadas; Promova niveis de seguranga mais eficazes; Garanta a
flexibilidade requerida para o acesso atempado da inovagdo ao mercado; e Contribua para

uma maior confianca dos cidadaos.

Especificamente, no que respeita a produtos considerados “casos fronteira”, o Regulamento
(UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, revela-se determinante. Desde logo, fazendo
mencdo no respetivo preambulo, que o seu ambito de aplicacdo dever-se-a encontrar
delimitado, de forma inequivoca, relativamente a outros atos legislativos de harmonizacao da
UE sobre determinados produtos, como os DIVs, medicamentos, cosméticos, etc.. Nesse
sentido, dever-se-a proceder a alteracdo de alguns desses regimes legais, de modo a clarificar
0 seu ambito de aplicacdo ou, inclusive, acautelar a possibilidade de ser tomada, a nivel da

UE, uma decisdo quanto ao estatuto regulamentar de um produto.?

Um outro aspeto extremamente importante refere-se, concretamente, a inclusdo no
Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs, de novas regras de classificagéo
especificas, associadas a requisitos de seguranca e desempenho e procedimentos de avaliacdo
da conformidade mais rigorosos, face aos aplicaveis com a Diretiva 93/42/CEE, de 14 de
junho, na sua redacdo atual, relativa aos DMs. Exemplificando uma dessas regras, refira-se a
nova Regra n.° 21, que vem resolver questdes de demarcacdo da fronteira regulamentar
referentes a dispositivos constituidos por substancias ou combinag¢fes de substancias que se
destinem a serem introduzidas no corpo humano por um orificio corporal ou aplicadas na pele

e que sejam absorvidas pelo corpo humano ou nele dispersas localmente.? 13

O principal objetivo do presente trabalho diz respeito a avaliagdo do impacto financeiro da
aplicacdo da referida Regra n.° 21. A hipotese académica desenvolvida aponta para uma
deterioracdo da margem bruta entre 0s 4% e 0s 6%, em resultado dos custos adicionais que 0s
fabricantes terdo que incorrer, decorrentes de requisitos resultantes da aplicagéo da Regra n.°
21. Por conseguinte, de forma a evitar essa deterioracdo da margem bruta, uma solugéo

possivel seria incrementar o preco na mesma ordem de grandeza percentual.
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Se, adicionalmente, considerarmos o requisito transversal relativo ao sistema UDI, as
conclusfes apontam para um agravamento significativo da deterioracdo da margem bruta
entre 0s 32% e o0s 35%, conquanto, ainda assim, a TIR se fixe em torno de 20%, estimando-se

que este investimento possa vir a ser recuperado em 5 anos.

Né&o obstante, hd que considerar o facto do mercado atual dos DMs a base de dimeticone para
o tratamento da pediculose se encontrar bastante maduro, sendo altamente competitivo, pelo
que admite-se que alguns dos fabricantes, ap6s uma analise fundamentada em dados
historicos e previsionais concretos, com aderéncia a sua realidade, que permitam avaliar com
rigor as caracteristicas do retorno expectavel do investimento, sejam obrigados a descontinuar
o0s seus dispositivos, pela inviabilidade de negdcio, nomeadamente em virtude do aumento de
custos operacionais, conducente a uma perda de margem bruta e de rentabilidade, por
incapacidade de repercussdo no preco de venda, como consequéncia da aplicacdo da nova
Regra n.° 21 e do requisito relativo ao sistema UDI, previstos no Regulamento (UE)
2017/745, de 5 de abril, relativo aos DMs?,
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ANEXO |. DOCUMENTACAO TECNICA

Descricdo e especificacao do dispositivo, incluindo variantes e acessorios

A designacgédo ou 0 nome comercial do dispositivo;

O UDI-DI bésico, nos termos do Anexo VI, Parte C, assim que a identificacdo do
dispositivo passar a ser realizada através de um sistema UDI. Em alternativa, o codigo do
produto, 0 nimero de catdlogo ou outra referéncia que assegure a rastreabilidade do

dispositivo;

A populacdo-alvo de doentes e a condi¢cdo médica a diagnosticar, tratar e/ou monitorizar e
outras consideragcdes, nomeadamente os critérios de selecdo de doentes, indicacdes,

contraindicacGes ou adverténcias;

Os principios de funcionamento do dispositivo e 0 seu modo de acdo, cientificamente

demonstrado, se necessario;
Fundamentacdo sobre a qualificacdo do produto enquanto dispositivo;

A classe de risco atribuida ao dispositivo e justificacdo dos critérios e regras de

classificacdo aplicados, a que se refere o Anexo VIII;
Explicacdo de eventuais caracteristicas novas do dispositivo;

Descricdo dos acessorios, de outros dispositivos e de outros produtos que, ndao sendo
considerados dispositivos, se destinem a ser utilizados em combina¢do com o dispositivo

em causa;

Informacgdo completa sobre as diferentes configuragdes/variantes do dispositivo, que se

destinam a serem disponibilizadas no mercado;

10. Descrigéo geral dos elementos funcionais fundamentais do dispositivo (por exemplo,
partes/componentes, incluindo software se apropriado, formulagdo, composicao,
funcionalidade, etc.). Se for caso disso, dever-se-&o incluir representacfes pictoricas no
rotulo (tais como diagramas, fotografias e desenhos), acompanhadas das devidas

explicacdes para a sua correta compreensdo e interpretacao;
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11. Descricdo das matérias-primas utilizadas nos elementos funcionais fundamentais e das

que entram em contacto direto ou indireto com o corpo humano;

12. Uma lista das especificacBes técnicas sobre as caracteristicas, dimensfes e atributos de
desempenho do dispositivo e das suas variantes/acessorios, pertinentes para o utilizador e

que, portanto, figurariam em brochuras, catalogos ou publicacGes semelhantes; e

13. Se possivel, uma sintese das gerac6es anteriores do dispositivo produzidas pelo fabricante

e dos dispositivos semelhantes que se encontram disponiveis no mercado global.

Informacodes a fornecer pelo fabricante

Esta seccdo devera conter todos os rotulos do dispositivo e dos varios niveis de embalagem,
onde o dispositivo devera ser acondicionado, bem como, as respetivas instrucbes de
utilizacdo, redigidas nas linguas aceites pelos Estados-membros, onde é expectavel o

dispositivo vir a ser comercializado.

Informacoes relativas a concecao e ao fabrico

1. Informacdo necessaria para um entendimento adequado das varias fases de concecdo do
dispositivo (processo, inputs/outputs, qualificacdo, validacdo, verificacdo, especificacoes,

controlo, etc.);

2. Descricdo sobre todo o processo de fabrico, incluindo, entre outros aspetos, a respetiva

validacdo e monitorizacdo e os ensaios finais do dispositivo; e

3. Identificacdo de todos os locais onde se realizam atividades de concegdo e fabrico,

inclusive os respeitantes a fornecedores e a subcontratados.

Requisitos gerais de sequranca e desempenho

O conteudo apresentado nesta seccdo deverd permitir demonstrar a conformidade do
dispositivo com 0s requisitos gerais de seguranga e desempenho relevantes estabelecidos no
Anexo |, de acordo com a sua finalidade prevista, incluindo a justificacdo, validagédo e

verificacdo dos métodos utilizados para o efeito.
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Analise beneficio/risco e gestao de risco

A documentacdo desta seccdo devera contemplar informacgdes sobre a analise beneficio/risco
referida no Anexo |, secgdes 1 e 8, e apresentar as solugdes adotadas e os resultados da gestdo

de risco, conforme estatuido na seccdo 3 do Anexo I.

Verificacdo e validacdo do produto

A documentacao presente nesta seccao devera conter os resultados e analises criticas de todas
as verificacOes e de todos o0s ensaios e/ou estudos de validacao realizados para fundamentar a
conformidade do dispositivo com os requisitos estabelecidos no regulamento e, em especial,

com 0s requisitos gerais de seguranca e desempenho aplicaveis ao dispositivo em questéo.
1. Dados preé-clinicos e clinicos:

1.1 Resultados de ensaios, por exemplo, de engenharia, de laboratorio, de simulagdo do uso e
em animais, e da avaliacdo de literatura especializada suscetivel de ser usada para o
dispositivo em causa, tendo em conta a sua finalidade prevista, ou para dispositivos
semelhantes, no que respeita a seguranca pré-clinica do dispositivo e a sua conformidade
com as especificaces; e

1.2 Informacdo pormenorizada relativa a concegdo dos ensaios, a protocolos de ensaios e/ou
estudos e métodos de anéalise de dados, para além de resumos de dados e conclusdes de
ensaios no que se refere a aspetos como: Biocompatibilidade do dispositivo, incluindo a
identificacdo de todos os materiais em contacto direto ou indireto com os
doentes/utilizadores; Caracterizacdo fisica, quimica e microbioldgica; Seguranca eléctrica
e compatibilidade electromagnética; Verificacdo e validacdo do software; Estabilidade,
incluindo o prazo de validade; Desempenho e seguranca; Etc.. A ndo realizagdo de novos
ensaios devera ser sempre justificada (uma possivel justificacdo podera ser, por exemplo,
o facto de terem sido efetuados ensaios de biocompatibilidade em materiais idénticos,
quando estes foram incorporados numa versdo anterior do dispositivo que tenha sido

colocada no mercado).

1.3 Plano de avaliacdo clinica e respetivo relatorio com as devidas atualizagfes, a que se

refere 0 Artigo 61.° e 0 Anexo X1V, Parte A; e
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1.4 Plano e respetivo relatdrio referente ao ACPC, em conformidade com o disposto no
Anexo XIV, Parte B. Sempre que a sua realizacdo ndo seja considerada necessaria, tal

facto devera ser devidamente justificado e documentado.

2. Informacdo suplementar:

Esta subseccdo devera ser composta por documentacdo com informacdo adicional requerida
em casos especificos de dispositivos com determinadas particularidades, tais como:
Dispositivos que incluam, como parte integrante, uma substancia que, se ulitizada
separadamente, possa ser considerada medicamento na acec¢do do n.° 2 do Artigo 1.° da
Diretiva 2001/83/CE, de 6 de novembro, relativa aos medicamentos para uso humano®,
incluindo um medicamento derivado de sangue ou de plasma humanos, conforme definido do
n.° 10 do Artigo 1.° da mesma diretiva, e que tenha uma agdo acessoria a desses dispositivos;
Dispositivos com funcdo de medicdo; Dispositivos no estado estéril ou em condigdes
microbiologicas definidas; Dispositivos que tenham que ser ligados a outros dispositivos para

poderem funcionar, de acordo com a sua finalidade prevista; Etc..

Para além dos exemplos acima mencionados, destacam-se os dispositivos constituidos por
substancias ou combinagfes de substancias que se destinem a serem introduzidas no corpo
humano por via de um orificio corporal e que sejam absorvidas pelo corpo humano ou nele
dispersas localmente, por se tratar da Regra n.° 21, a qual representa o cerne desta dissertacéo,
tal como € sabido. Neste caso em concreto, a informacdo a apresentar devera contemplar a
concecao dos ensaios, protocolos de ensaios ou estudos e métodos de analise de dados, e
ainda resumos de dados e conclusdes de ensaios, respeitantes aos seguintes aspetos:
Absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excrecdo; Possiveis interacdes dessas substancias ou
dos seus produtos de metabolismo no corpo humano, com outros dispositivos, medicamentos
ou outras substancias, tendo em conta a populagdo-alvo e respetivos quadros clinicos;
Toleréncia local; e Toxicidade, incluindo toxicidade de dose Unica, toxicidade de dose
reiterada, genotoxicidade, carcinogenicidade e toxicidade de reproducdo e de
desenvolvimento, consoante o que for aplicAvel em funcdo do nivel e da natureza de
exposicdo ao dispositivo. Na auséncia da execucdo de quaisquer dos referidos testes/estudos,

um racional devera ser fornecido para esse efeito.
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ANEXO Il. PROPOSTA DE PORTUGAL - INGERIDOS

Nota: Os excertos dos anexos da Diretiva 93/42/CEE, de 14 de junho, na sua redacao atual,
relativa aos DMs, abaixo transcritos, foram os visados pela proposta portuguesa. O texto a
negrito e sublinhado sdo propostas de adendas. As novas sec¢des constantes na proposta, ndo

existentes anteriormente, estdo indicadas como tal, entre parentisis.

ANEXO |
REQUISITOS ESSENCIAIS
(...)
Il. REQUISITOS RELATIVOS A CONCECAO E AO FABRICO
7. Propriedades quimicas, fisicas e bioldgicas

7.1 Os dispositivos devem ser concebidos e fabricados, de modo a assegurar as
caracteristicas e o desempenho referidos no Capitulo I relativo aos requisitos gerais. Deve-se

prestar especial atencéo:

(...)

- a compatibilidade entre os materiais utilizados e os tecidos bioldgicos, células e fluidos

corporais, tendo em conta a finalidade médica do dispositivo e a sua principal atividade

dinamica, antes ou depois de alcancar o seu principal efeito pretendido no corpo humano.

14. DMs destinados a serem ingeridos (nova secc¢do a incluir na legislacao)

Para dispositivos destinados a serem ingeridos, a principal atividade dinamica, antes ou
depois de alcangar o seu principal efeito pretendido no corpo humano, deve ser estudada e

documentada.

Deve-se prestar especial atencdo a estudos que permitam determinar se os dispositivos
destinados a serem ingeridos sdo ou ndo absorvidos, independentemente do seu nivel de

absorcéao.
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No caso de dispositivos ingeridos, o ON deve avaliar estudos ou literatura especializada de
cinética, disponibilizados pelo fabricante.

Mesmo que a substancia original e os seus produtos de biotransformagdo ndo sejam
sistemicamente absorvidos, estudos cinéticos ou literatura especializada devem demonstrar a
auséncia de absorcdo e descrever o padrdo de exposicdo local ao longo do trato

gastrointestinal.

Se a substancia original ou os seus produtos de biotransformacéo forem absorvidos, especial
atencdo deve ser dada a aspetos de seguranca, designadamente exposicdo sistémica,
descricéo das principais vias de biotransformacéo e eliminacéo, eliminagéo da meia-vida da
substancia original e dos seus produtos de biotransformacéo, nivel maximo e duracédo de

exposicao, e pico maximo de concentracdo no plasma.

Os dispositivos destinados a serem ingeridos, absorvidos ou ndo, devem ser concebidos e
sujeitos a uma avaliacdo documentada das suas possiveis interacdes (ou das respeitantes aos
seus produtos de biotransformacdo) com outros dispositivos, medicamentos ou outras

substancias, considerando a populacédo-alvo e as suas condi¢des clinicas associadas.

Estudos de toleréncia local sdo de particular relevancia para dispositivos destinados a serem
ingeridos, na medida em que o principal efeito pretendido é alcancado no trato
gastrointestinal e a maior parte do contacto com tecido humano ira ocorrer no trato

gastrointestinal.

No caso de existir qualquer nivel de absorc¢ao sistémica, os dispositivos devem ser concebidos
de forma a minimizar os riscos da sua prépria toxicidade ou da referente aos seus produtos

de biotransformacéo.

Estudos de toxicidade, incluindo toxicidade de dose Unica, toxicidade de dose reiterada,
genotoxicidade, carcinogenicidade e toxicidade de reproducdo e de desenvolvimento,

conforme aplicavel, de acordo com a exposi¢ao total ao dispositivo.

Qualquer produto de biotransformacéo toxico deve ser referido na rotulagem e nas

instrucdes de utilizagéo.

13. Informacéo fornecida pelo fabricante

(..)
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13.3 A rotulagem deve conter as seguintes informagdes:

(..)

(k) Quaisquer adverténcias e/ou precaucdes a tomar; perfil geral de interacdo,

nomeadamente com medicamentos, outros DMs, etc.; contraindicacdes; efeitos

indesejaveis: e precaucoes relativas a sobredosagem;

(n) No_caso de dispositivos ingeridos, composicdo qualitativa global e informacéo

guantitativa sobre o principal constituinte responsavel para se atingir o principal efeito

pretendido.

(...)
13.6 Quando apropriado, as instrucdes de utilizacdo devem conter as seguintes informacoes:
(...)

(n) Precaucdes a serem tomadas no caso de quaisquer riscos especificos e ndo habituais

relacionados com a eliminacdo do dispositivo, e no caso dos dispositivos ingeridos, aqueles

decorrentes dos seus produtos de biotransformacéo;

Procedimentos de Avaliacdo da Conformidade: (informacdo extra a incluir nos anexos

apropriados, consoante a classe de risco do dispositivo)
No caso dos dispositivos ingeridos, 0s seguintes aspetos devem ser enderecados:

- Descricdo da exposicao sisttmica da substéncia original e de possiveis produtos de

biotransformacéo, incluindo a descricéo e o grau de distribui¢éo no tecido/érgéo;

- Descrigdo das principais vias de biotransformacdo e eliminagdo, e indicacdo da
eliminacé@o da meia-vida da substancia original e dos seus produtos de biotransformacéo, na
medida em que esta informacdo ira ser utilizada para determinar a exposi¢ao total aos DMs

ingeridos;

- Quando o nivel de exposi¢do varia, 0 nivel maximo e duracdo de exposicdo devem ser

considerados; e
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- Quando potenciais niveis de exposicao sistémica sdo suscetiveis de representar
preocupacdes de seguranca, 0 mAaximo pico de concentracdo no plasma deve ser

determinado, considerando devidamente a variabilidade individual.

ANEXO IX
CRITERIOS DE CLASSIFICACAO

(...)

I11. CLASSIFICACAO
(...)
Regras Especiais
(...)
6. Regra 19 (nova regra a incluir na legislacéo)

Os DMs ingeridos e os seus produtos de biotransformacéo que ndo sejam sistemicamente

absorvidos:

- Classe lla, se sdo destinados a serem utilizados por um periodo de tempo curto; e
[possiveis exemplos: carvao ativado e simeticone]

- Classe 11b, se sdo destinados a serem utilizados por um periodo de tempo longo.

[possiveis exemplos: fibras insollveis, alguns absorventes de gordura insolavel (néo

utilizando tecidos de origem animal ou derivados tornados néo viaveis) e simeticone]

7. Regra 20 (nova regra a incluir na legislagéo)

Os DMs ingeridos ou os produtos da sua biotransformacgédo no trato gastrointestinal, que
sdo sistemicamente absorvidos, independentemente do seu nivel de absorcéo, sdo de classe
1.

[possivel exemplo: antiacidos — existe a possibilidade de absorcdo de magnésio, aluminio e
bicarbonato (dependendo do sal antiacido utilizado), e a absor¢ao sistémica podera resultar

H
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em sérios efeitos secundarios, tais como a acumulacéo de magnésio ou aluminio em doentes

com insuficiéncia renal]
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ANEXO I11. HIPOTESE ACADEMICA 1

Regra n.° 21 — Impacto na margem bruta

Pressupostos:

Quantidades anuais vendidas

PVP unitario, incluindo IVA a taxa de 6% (em €)

Preco de venda unitario sem IVA a taxa de 6% (em €)

Custo unitario das mercadorias vendidas e matérias consumidas (em €)

Honorarios do ON na avaliagdo do sistema de gestdo da qualidade e sua fiscalizagdo
Auditorias ndo anunciadas in loco realizadas pelo ON

Ensaios realizados sob a responsabilidade do ON

Novo custo unitario das mercadorias vendidas e matérias consumidas (em €)

Vendas
Custo das mercadorias vendidas e matérias consumidas
Margem bruta antes de impostos sobre o rendimento

Impostos sobre o rendimento a taxa de 22,5% (IRC: 21% + derrama
municipal: 1,5%) (**)
Margem bruta ap6s impostos sobre o rendimento

Impacto na margem bruta apés impostos sobre o rendimento
(*) Pressupostos reais, que advém da aplicagdo da Regra n.° 21.

(**) Acresce derrama estadual, que corresponderd a aplicagdo de uma taxa

adicional de 3% sobre a parte do lucro tributavel superior a €1.500.000 ¢ inferior a
€7.500.000, de 5% sobre a parte do lucro tributavel superior a €7.500.000 e inferior a
€35.000.000, e de 7% sobre a parte do lucro tributavel que exceda este valor.

Legenda:
IVA: Imposto sobre o valor acrescentado.
IRC: Imposto sobre o rendimento das pessoas coletivas.

™)
)
™

&)

Demonstragdes de resultados

(Montantes expressos em €)

Dir 93/42/CEE ou
DL n.° 145/2009

100.000
10

9,43
2,50

N/A

943.396
-250.000

693.396

-156.014

537.382

Regra n.° 21 (do
novo regulamento
dos DMs) com
manutenc¢édo do
PVP e custos
incrementais
méaximos

100.000
10

9,43
2,50
30.000
5.000
5.000
2,90

943.396
-290.000

Regra n.° 21 (do
novo regulamento
dos DMs) com
manutencgdo do
PVP e custos
incrementais
minimos

653.396

-147.014

100.000
10

9,43
2,50
20.000
5.000
500
2,76

943.396
-275.500

506.382

667.896

-150.277

-5,77%

517.620

-3,68%
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ANEXO IV. HIPOTESE ACADEMICA 2

Regra n.° 21 com UDI — Impacto na margem bruta

Pressupostos:

Quantidades anuais vendidas

PVP unitario, incluindo IVA a taxa de 6% (em €)

Preco de venda unitario sem IVA a taxa de 6% (em €)

Custo unitario das mercadorias vendidas e matérias consumidas (em €)

Honoréarios do ON na avaliacdo do sistema de gestédo da qualidade e sua fiscalizagéo ™*)
Auditorias ndo anunciadas in loco realizadas pelo ON (@)
Ensaios realizados sob a responsabilidade do ON ™*)
Investimento no sistema UDI **)

Amortizagdo do sistema UDI (Decreto Regulamentar n.° 25/2009, de 14 de setembro)
Novo custo unitario das mercadorias vendidas e matérias consumidas (em €)

Vendas
Custo das mercadorias vendidas e matérias consumidas
Margem bruta antes de impostos sobre o rendimento

Impostos sobre o rendimento a taxa de 22,5% (IRC: 21% + derrama
municipal: 1,5%) (***) ™)

Margem bruta ap6s impostos sobre o rendimento

Impacto na margem bruta apés impostos sobre o rendimento
(*) Pressupostos reais, que advém da aplicagdo da Regra n.° 21.
(**) Pressuposto real, transversal ao Regulamento (UE) 2017/745, de 5 de abril.

(***) Acresce derrama estadual, que correspondera a aplicacdo de uma taxa
adicional de 3% sobre a parte do lucro tributavel superior a €1.500.000 e inferior a
€7.500.000, de 5% sobre a parte do lucro tributavel superior a €7.500.000 e inferior a
€35.000.000, e de 7% sobre a parte do lucro tributavel que exceda este valor.

Legenda:
IVA: Imposto sobre o valor acrescentado.
IRC: Imposto sobre o rendimento das pessoas coletivas.

Demonstragdes de resultados

(Montantes expressos em €)

Dir 93/42/CEE ou
DL n.° 145/2009

100.000
10

9,43
2,50

N/A
N/A
N/A

943.396
-250.000

Regra n.° 21 com
UDI (do novo
regulamento dos
DMs) com
manutencédo do
PVP e custos
incrementais
maximos

693.396

-156.014

100.000
10

9,43

2,50
30.000
5.000
5.000
1.000.000
5 anos
4,90

943.396
-490.000

Regra n.° 21 com
UDI (do novo
regulamento dos
DMs) com
manutencédo do
PVP e custos
incrementais
minimos

537.382

453.396

-102.014

100.000
10

9,43

2,50
20.000
5.000
500
1.000.000
5 anos
4,76

943.396
-475.500

351.382

467.896

-105.277

-34,61%0

362.620

-32,52%
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Regran.21 com UDI -TIR e PRI

Pressupostos do cendrio mais pessimista:

0 1 2 3 4 5
2019 2020 2021 2022 2023 2024

Inflows
Vendas 0 943396 943396 943396 943396 943396
Outflows
Investimento no sistema UDI -1 000 000 0 0 0 0 0
Honoréarios do ON na avaliacdo do sistema de gestdo da qualidade e sua fiscalizacdo (*) -30 000 0 0 0 0 -30000
Auditorias ndo anunciadas in loco realizadas pelo ON (*) -5000 0 0 0 0 -5000
Ensaios realizados sob a responsabilidade do ON (*) -5 000 0 0 0 0 -5000
Custo das mercadorias vendidas e matérias consumidas 0 -490 000 -490 000 -490 000 -490 000 -490 000
IRC e derramas 0 -93014 -102014 -102014 -102014 -102 014
-1 040 000 -583014 -592014 -592 014 -592 014 -632 014
Net cashflows -1040000 360382 351382 351382 351382 311382
Taxa interna de rentabilidade (TIR) 20,10%
Net cashflows descontados a TIR -1040000 300066 243605 202833 168885 124612
Prazo de recuperacao do investimento (PRI) 5 anos

(*) Assume-se um ciclo quinquenal.
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