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A investigacado translacional requer grandes séries de casos. O cancro € uma
doenca multifatorial complexa sendo o0 acesso a amostras biologicas frescas
crucial para o seu estudo. Os biobancos e, particularmente as redes
internacionais, assumem assim uma posi¢cdo estratégica no avanco da
investigacdo biomédica, contexto em que a partilha de amostras e dados
associados se revela tdo importante quanto desafiante. Para além das inUmeras
responsabilidades éticas e legais, o maior desafio de um biobanco esta na sua
sustentabilidade. Diretamente relacionada com a sustentabilidade esta a
qualidade das amostras e dados armazenados, pelo que a padronizacdo de
politicas, procedimentos e processos com reconhecimento internacional €
fundamental. O IPO de Lisboa, fundado em 1923, é o hospital oncolégico com
maior cobertura geogréfica do pais e dispde de um Banco de Tumores (BT)
desde 2009 necessitando de uma reavaliacdo para estabelecer o seu
crescimento sustentdvel em cumprimento da sua funcdo de suporte a
investigacdo em oncologia. Com base na analise da opinido dos seus
colaboradores (inquérito), analise de competitividade de mercado e analise
SWOT, este trabalho apresenta: i) uma proposta de posicionamento estratégico
com a (re)definicdo da visdo, missao e valores do BT; ii) um modelo de negdcio
sem fins lucrativos com definicao clara da sua proposta de valor; iii) um modelo
de governancga com alargamento substancial da rede de consultores envolvendo
toda a cadeia de fornecimento; e iv) uma proposta de sustentabilidade assente
em trés pilares ao nivel operacional, financiero e social. Com a vantagem do
suporte institucional, o primeiro passo passara pela otimizacdo ao nivel da
estrutura, organizacdo e funcionamento com pouco investimento de capital. E
essencial aumentar o acesso efetivo as cole¢cbes armazenadas, com base em
politicas de justica, responsabilizacdo, transparéncia e monitorizacdo adequada
para garantir a confianga e o envolvimento de todos os seus atores-chave.
Assumindo uma posicao de lideranca na area, os elementos do BT do IPO de
Lisboa poderdo ainda potenciar a dicussao publica, assim como a revisdo da

legislacédo nacional em matéria de investigacdo biomédica.

Palavras-chave: Biobanco; Banco de tumores; IPOLFG; Governanca,
Sustentabilidade.
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Translational research requires large series of cases whilst cancer, being a
complex multifactor disease, demands for access to fresh biological material for
its investigation. Thus, biobanks and international networks play a strategic role
in the development of biomedical research. In this context, sample and data
sharing is as important as challenging. Besides many ethical and legal
responsibilities, the major challenge of a biobank is its sustainability. Sample and
data quality are directly related to a biobank’s sustainability for which the
development and implementation of internationally recognized standards
(policies, procedures and processes) are crucial.

IPO Lisboa, established in 1923, is the largest cancer hospital in Portugal and
has a Tumour Biobank since 2009, requiring a general reassessment to
determine its long-term sustainability and growth towards its mission: supporting
oncology research. Based on the opinion of its collaborators (questionnaire),
market competitive analysis and SWOT analysis, this work hereby presents: i) a
proposal of strategic positioning (re)defining the vision, mission and values of the
Tumour Biobank; ii) a (not for profit) business model clearly defining its value
proposition; iii) a governance model with a substantial extension of its network of
consultants along the whole chain of provision; and iv) a proposal of sustainability
built on three pillars: organizational, financial and social levels. Taking advantage
of the full institutional support, the first step will be the optimization of its current
structure, organization and functioning with little capital investment. It is
paramount to increase the effective access to the stored collections based on
policies of justice, accountability, transparency, and proper monitoring to ensure
trust and involvement of all stakeholders. By assuming a leadership position in
the area, the elements of the Tumour Biobank of IPO Lisboa may promote public

discussion as well as shape national law revision on biomedical research.

Key words: Biobanking; Tumour bank; IPOLFG; Governance; Sustainability.
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VISAO GERAL DA INVESTIGACAO EM ONCOLOGIA

Com a transigéao cientifica da “genética” para a “gendémica” e para a “biologia dos
sistemas”, os estados de saude e doenca sdo tidos como o resultado de
interacbes complexas entre varios genes, moléculas e fatores ambientais
(revisto por [1]). O cancro é uma doenca complexa multifatorial com base em
alteracOes dinamicas no genoma [2] requerendo cada vez mais investigacéo e
acdo ao nivel da prevencdo, detecdo precoce da doenca e do seu
desenvolvimento, monitorizacdo do tratamento [3], e acompanhamento, ndo sé
dos doentes, como muitas vezes dos seus familiares. A crescente monitorizagéo
do perfil clinico, molecular e demografico de pacientes na prética clinica, oferece
oportunidades Unicas para a compreensdo e antecipacdo de respostas
individuais a tratamentos e procedimentos médicos, devendo os dados constituir
um pilar central nos sistemas de saude [4]. Atualmente, a investigacdo biomédica
€ altamente dependente de infraestruturas como biobancos e repositérios de
dados assumindo uma natureza cada vez mais global com transferéncia de
dados e amostras acumulados e gerados por redes de colaboracao e consorcios
que envolvem equipas multidisciplinares internacionais (revisto por [5]). Por
exemplo, a utilizacdo de bioespécimes e respetivos dados armazenados em
biobancos permite, por um lado, a realizacdo de estudos retrospetivos de uma
forma rapida e custo-efetiva; por outro lado, permite a colheita de amostras de
elevada qualidade, manipuladas de forma padronizada para estudos
prospetivos, reduzindo assim a variabilidade que possa estar relacionada com a
qualidade das mesmas [6].

O acesso a amostras biologicas humanas para fins de investigacéo é crucial para
a maioria das areas de investigagcdo em oncologia, em particular na area da
genOmica, protedOmica, metaboldmica e imagiologia molecular [3][7]. A
investigacdo translacional na area do cancro esta altamente dependente de
grandes séries de casos (cohorts) e, naturalmente, de amostras e dados de
elevada qualidade [8], sendo 0 acesso a estas amostras o principal fator limitante

da investigagéo cientifica em saude humana e em oncologia em particular [9].



Desde o advento das tecnologias de sequenciacdo de genomas que 0S avangos
cientificos e médicos se baseiam em perfis moleculares mais detalhados,
resultando num maior entendimento sobre os fatores, processos e etiopatologia
das doencas. Estes avancos permitiram, ndo s6 novas dimensfes na area da
investigacdo biomédica [6], mas também novas abordagens aos cuidados de
saude que se podem basear em perfis genémicos, protedmicos e metabolémicos
individuais contribuindo para uma medicina personalizada [3][7]. Para além desta
dimenséao individualista, a medicina personalizada compreende sobretudo uma
combinacgéo multidisciplinar de metodologias (-Omica) e ciéncias como a biologia
de sistemas, a bioinformatica e os biobancos (revisto por [3]).

O acesso a amostras bioldgicas e dados de elevada qualidade constitui recurso
critico quer da investigacdo basica quer da translacional, uma vez que
constituem fonte de dados moleculares essenciais para a identificacdo de alvos
para terapéutica, detecao precoce e prevencéo da patologia [8]-[10]. Apesar da
crescente oferta de testes moleculares com aplicacdo direta em amostras
preservadas em parafina, ha técnicas de investigacdo que dependem
exclusivamente de amostra fresca (ex. perfil celular imunoldgico, cultura de
células, criagdo de modelos xenoenxerto derivados dos doentes, etc.) [10]. A
confianca nos resultados desta investigacdo esta fortemente dependente da
qualidade e consisténcia/reprodutibilidade das amostras analisadas [9][11]. E
nesta vertente que os biobancos surgem como uma enorme mais-valia [8][11],
uma vez que podem constituir uma via de acesso a amostras de elevada
qualidade, bem como a dados clinicos associados. Os biobancos assumem
assim uma posicao estratégica fundamental no desenvolvimento da investigacéo
translacional e clinica [12][13].

O valor que um biobanco de qualidade acrescenta a um centro de investigacao
médica (vertente académica) pode ser estimado pela: i) associacdo consistente
de bioespécimes de elevada qualidade com disponibilidade imediata; ii)
existéncia de uma equipa especializada dedicada a colheita, manutencéo e
distribuicdo de espécimes de elevada qualidade; iii) optimizacdo dos recursos
financeiros e temporais dos projetos, concentrando a sua aplicacdo maioritaria a
execucao cientifica em vez de na “reinvencao” dos processos de obtencéo do
consentimento informado, recolha, processamento e armazenamento das

amostras necessarias por cada investigador individualmente, potencialmente
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acelerarando ensaios clinicos e permitindo avancos mais rapidos na descoberta

de biomarcadores de doencga (revisto por [10]).

ENQUADRAMENTO DOS BIOBANCOS

Desde a primeira utilizagao da palavra “biobanco” em 1996 que a sua definicao
e abrangéncia tém evoluido e refletindo a sua contribuicdo para a melhoria da
investigacdo (bio)médica [8]. Embora o consenso quanto a definicéo,
classificacéo e terminologia associada a biobancos tenha sido dificil de alcancar
[14], com a aprovacdo da norma internacional 1ISO20387 Biotechnology —
Biobanking — General requirements for biobanking em 2018, obtém-se a
seguinte definicdo simplificada e normalizada: entidade legal ou parte de
entidade legal que desempenha o processo de aquisicdo e armazenamento,
assim como de todas as atividades inerentes relacionadas com a colheita,
preparacdo, preservacao, teste, analise e distribuicio de material biolégico
definido bem como de informacao e dados relacionados [15].

Historicamente, a nivel Europeu, tém vindo a ser discutidas no ambito da OCDE,
a Organizacdo para a Cooperacdo e Desenvolvimento Econdémico, a
necessidade e a importancia de “Centros de Recursos Bioldgicos” como fatores-
chave para a sustentabilidade de infraestruturas cientificas internacionais que
promovam o desenvolvimento e crescimento global [16]. Definem entéo
“‘biobancos de amostras de natureza humana e bases de dados para
investigacao genética” como recursos estruturados que podem ser utilizados
para fins de investigacdo genética e que incluem: i) material bioldégico de
natureza humana e/ou informacao gerada a partir da analise do mesmo; e i)
extensa informagé&o associada [17].

Segundo a ISBER, a Sociedade Internacional para Repositérios Bioldgicos e
Ambientais, um biobanco é uma entidade que recebe, armazena, processa e/ou
distribui espécimes consoante uma necessidade expressa, para uso futuro,
compreendendo ndo soO a localizagéo fisica mas também todas as operacdes
relacionadas com esta atividade [18]; muito semelhante ao que a NCI, National
Cancer Institute nos Estados Unidos da América, define como “recurso de

bioespécimes” [9].



De acordo com os estatutos da BBMRI-ERIC, a infraestrutura de referéncia nesta
matéria a nivel Europeu, entende-se por Biobancos (e Centros de Recursos
Biomoleculares): colecdes, repositorios e centros de distribuicdo de todos os
tipos de amostras biolégicas humanas, tais como sangue, tecidos, células ou
ADN e/ou dados conexos, como dados clinicos e de investigacdo associados,
bem como recursos biomoleculares, incluindo organismos-modelo e
microrganismos que possam contribuir para a compreenséao da fisiologia e das
doencas dos seres humanos. [19].

A nivel nacional, a Lei da Informacédo Genética Pessoal e Informacéo de Saude
(Lei n.° 12/2005, de 26 de janeiro) — LIS [20] — define “banco de produtos
biolégicos” como “qualquer repositério de amostras biolégicas ou seus
derivados, com ou sem tempo delimitado de armazenamento, quer utilize
colheita prospetiva ou material previamente colhido, quer tenha sido obtido como
componente da prestacdo de cuidados de saude de rotina, quer em programas
de rastreio, quer para investigagdo, e que inclua amostras que sejam
identificadas, identificaveis, anonimizadas ou andénimas” (art.° 19.°); e define
“bases de dados genéticos” como “qualquer registo, informatizado ou nao, que
contenha informacé&o genética sobre um conjunto de pessoas ou familias” (art.°
7.9). A Lei da Protecédo de Dados Pessoais (Lei n.° 67/98, de 26 de outubro) —
LPDP [21] — classifica “dados relativos a saude (...), incluindo os dados
genéticos” como dados sensiveis (art.° 7.°) encontrando-se compreendidos no
capitulo de “Situagdes especificas” da Lei da Protecédo de Pessoas Singulares,
Tratamento e Livre Circulacdo de Dados Pessoais (Lei n.° 58/2019, de 08 de
agosto) [22] o “tratamento de dados de saude e dados genéticos” (art.®° 29.°), as
“bases de dados ou registos centralizados” (art.° 30.°), e o “tratamento para fins
de arquivo de interesse publico, fins de investigacao cientifica ou histérica ou fins
estatisticos” (art.° 31.°), embora ndo defina estes conceitos nem distinga ou
especifigue medidas de operacionalizagcdo concretas e distintas para cada um
destes quatro regimes enumerados. Por sua vez, a Lei de Investigacdo Clinica
(Lei n°® 21/2014 de 16 de abril) — LIC [23] — menciona a palavra “biobanco” e
“‘bases de dados clinicas e genéticas” uma uUnica vez e apenas enquanto
objetivos de divulgacdo do Registo Nacional de Ensaios Clinicos — RNEC (art.°
39.9).



Em suma, um biobanco pode definir-se como uma colecdo de amostras
biolégicas e dados associados (clinicos, epidemiologicos, moleculares)
organizados de forma estruturada representantes de uma populacdo ou
subpopulacdo. E uma cole¢do dindmica que garante o acesso de forma
sistematica a amostras para fins de investigacéo, presente ou futura. E que, por
ineréncia a sensibilidade do material que detém, exige sistemas de codificacéo,
anonimizacao e de protecédo dos dadores e de todas as partes interessadas,
aliados a uma estratégia de governanca propria competente que garanta o seu
bom funcionamento e a sustentabilidade [8][18].

Quer os biobancos, quer as redes de biobancos na Europa séo variados no que
concerne ao seu proposito, tipo de amostras armazenadas e estrutura
organizacional [14]. No contexto especifico de biobancos, a governanca diz
respeito a implementacao e supervisdo (aconselhamento externo) das politicas,
processos e estruturas que regulam as suas operagdes e objetivos [17][18]. A
estrutura, o desenho e a complexidade da proposta de governanca dependem
do tamanho, do propdsito, tipo de suporte e afiliacdo institucional do biobanco
[18].

A criagdo de um biobanco de qualidade elevada requer uma quantidade
significativa de trabalho, investimento de capital e de infraestrutura [10]. Como
estruturas dindmicas que devem ser [11], os biobancos enfrentam desafios
critcos nomeadamente no que diz respeito a um design apropriado,
harmonizacao e padronizacao de procedimentos adequados, e sustentabilidade,
sempre de acordo com as dimensdes ética, legal e social em que se inserem
[8][13]. Como principais fatores de risco na atividade de biobancos temos:
propriedade, governanca, gestdo, pessoal, materiais e dados associados
compartilhados, financas, contratos, propaganda (incluindo gestdo de
marca/imagem), pagamento de uma comissdo de processamento ou outro
incentivo para persuasdo de novos usuarios [25], entre outros a considerar caso
a caso. Outros desafios que devem ser considerados relativos a gestao da
infraestrutura prendem-se com: i) equipamento: processamento, registo,
armazenamento; ii) procedimentos relativos as amostras: procural/recolha,
processamento, registo, armazenamento, distribuicdo e rastreabilidade; iii)
gestdo de informacdo: clinica (patologia, resposta a terapéutica, etc.),
consentimentos informados, lista de preferéncias/prioridades, inventario; iv)
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suporte informatico: bases de dados estruturadas, medidas de seguranca
adicional; v) enquadramento legal e toda a documentacéo aplicavel nacional e
estrangeira; vi) modelo econdmico: fontes de financiamento, taxas de
processamento para utilizadores, propriedade intelectual; vii) modelos de
governanca, viii) planos de formacao e treino para os diferentes atores-chave
(dadores, investigadores, entidades de financiamento, gestéo de topo, comissao
de ética) [3]. Alguns destes riscos com pertinéncia para o presente caso de
estudo sdo explorados mais a frente em maior detalhe a luz da Lei Portuguesa.
Um dos primeiros assuntos a tido em consideracdo antes da criacdo de um
biobanco é a sua sustentabilidade a longo prazo [10], um dos maiores desafios
nesta atividade [3]. Alguns dos fatores-chave que devem ser considerados no
plano de negdécios do biobanco sdo: o desenvolvimento e melhoria da
infraestrutura, financiamento a curto- e longo-prazo, protecdo e gestdo dos
dados em alinhamento com os principios de bioética, adaptabilidade a mudancas
econOmicas e sociais, custo de destruicdo de amostras e de terminacdo do
biobanco, inovacdo nos processos e procedimentos do biobanco liderada pela
investigacdo que suporta, transferéncia do conhecimento e formacédo das
proximas geracdes de colaboradores de biobancos [6]. A elaboracdo de um
plano de negdcios pode ajudar a determinar a sua exequibilidade através da
avaliacao dos recursos existentes, pessoal, espaco, equipamento, infraestrutura

e ambito de aplicacao [10].

BANCO DE TUMORES

Quer as questdes de investigacdo, quer a utilidade das amostras e seus dados
estdo condicionadas pelo tipo de biobanco em que se encontram [11].
Dependendo da dimenséo, da sua afiliagdo e do propdsito, um biobanco pode
ter diferentes classificagfes. Segundo Riegman et al. (2008) [8], os biobancos
de amostras humanas podem ser categorizados em trés grandes grupos: i) de
base populacional (pais, regido, coorte), focados na pesquisa de biomarcadores
de suscetibilidade e identidade; ii) orientados para uma doencga especifica e
estudos epidemiolégicos, dedicados a pesquisa de biomarcadores de exposi¢ao;

ou i) orientados para uma doenca especifica e fins mais genéricos, dirigindo a



sua investigacao essencialmente aos biomarcadores de doenca. Atualmente, a
classificacdo mais amplamente aceite é a da BBMRI que distingue apenas i)
biobancos de base populacional, focados no estudo de doencas complexas e
frequentes, e ii) biobancos orientados para a doenca, compreendendo as
amostras e os dados clinicos [3], onde se inserem o0s bancos de tumores.

Um Banco de Tumores (BT) define-se como um biobanco orientado
especificamente para a doenca do foro oncoldgico, cujo objetivo principal é a
disponibilizacdo de amostras para projetos de investigacdo em oncobiologia.
Projetos nesta area podem incluir a pesquisa de biomarcadores de doenca e/ou
associacdo com outros fatores de risco, em colecbes prospetivas e/ou
retrospetivas de amostras de tumores e de tecido n&o tumoral e seus derivados
(DNA/RNA/proteinas), geralmente associadas a dados clinicos e, por vezes,

também a ensaios clinicos [8].

PADROES DE REFERENCIA NA ATIVIDADE DO BIOBANCO

A qualidade das amostras e dos dados armazenados num biobanco esta
diretamente relacionada com a sua sustentabilidade [6]. A qualificacdo € o
processo segundo o qual se verifica a qualidade dos bioespécimes armazenados
num biobanco. Este processo é fundamental para evitar a introducéo de variaveis
ndo-controladas que tornariam as amostras incomparaveis em termos de
qualidade [11] e, consequentemente, inutilizaveis em termos de investigacao.
Em Portugal, a legislacdo sobre a recolha, manuseamento, processamento e
arquivo de amostras bioldgicas é escassa e dispersa [20]-[23]. Da mesma forma,
os padrdes de referéncia tém evoluido no sentido de incluir uma combinacao de
padrdes locais e internacionais [8] que, nesta matéria, resultam de diretrizes e
recomendacdes por parte de diversas entidades europeias e internacionais,
como:
= A OCDE que disponibiliza uma série de recomendacgfes de boas praticas
para gestdo da qualidade, abordando também alguns aspetos técnicos
relacionados com a obtencdo, manutencdo e fornecimento de material

bioldgico de elevada qualidade e de forma segura [16][17];



= A ISBER que tem como principal objetivo a partilha de estratégias bem
sucedidas no fornecimento de espécimes para investigagdo e o0
desenvolvimento de principios de harmonizacdo na ciéncia e gestdo de
(bio)repositérios, funcionando como um bom ponto de partida para a
avaliacdo e otimizacdo de politicas e praticas correntes, para o
desenvolvimento de novos procedimentos, e para o desempenho do
acompanhamento administrativo [18];

= A NCI que retne um conjunto de recomendacdes de boas praticas para
assegurar elevados niveis de consisténcia e padronizacdo entre fontes de
bioespécimes. Estas recomendacfes, apesar de partirem de uma adog¢ao de
base voluntaria, sdo amplamente aceites como o padrdo a seguir na
otimizacao de amostras a utilizar em investigacdo em oncologia [9];

= A OECI [Organizacdo Europeia de Institutos do Cancro (2002-presente)] que
reline um grupo de interesse econdémico para a Europa é responséavel pelo
anico Programa de Acreditagdo em Oncologia e o Unico programa com
padrées de qualidade em cancro acreditado pelo ISQua (Sociedade
Internacional para a Qualidade nos Cuidados de Saude), cujo principal
objetivo € promover uma melhor investigacdo, cuidados e ensino em
oncologia contribuindo para a diminuicdo das taxas de morte e doenca
causadas por cancro na Europa. Este Programa representa 0 consenso
sobre como deve ser avaliado o desempenho dos centros/institutos
oncolégicos e a sua abordagem Unica reside na avaliacdo da integracao da
investigagdo com a pratica clinica, na avaliagdo do percurso global do doente,
e na avaliacdo da capacidade em tratar praticamente todos os tipos de
cancro, assim como na capacidade de disseminacdo de experiéncia e
conhecimento transversal a varios tipos de cancros [26]. A avaliacao pela
OECI dos standards relativos ao BT regem-se pelos procedimentos e
recomendacgdes da IARC/WHO [7][26][27].

Para realizar investigagao translacional em oncologia cientificamente valida, ou

seja, com uma amostragem de tamanho adequado, os Comprehensive Cancer

Centres acreditados pela OECI tém que necessariamente estar envolvidos em

redes de colaboracdo / estudos multicéntricos (revisto por [8]). Apesar de

reconhecida a importancia dos biobancos, a fragmentacdo das cole¢bes de

amostras e a falta de harmonizagéo entre os procedimentos técnicos, éticos e
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legais sdo os principais obstaculos a sua utilizacao eficiente pelos investigadores
[14]. Acima de tudo, a harmonizacdo e padronizacdo de processos e
procedimentos com reconhecimento internacional promove, ndo sé a confianca
nas atividades desempenhadas pelos biobancos, mas também facilita a
cooperacao e o intercambio entre instituicdes e investigadores sem que a origem
da amostra comprometa os resultados da investigacdo [3][14]. E neste sentido
que surge a BBMRI [28]-[30], a infraestrutura pan-Europeia de colaboracdo em
rede entre biobancos para dar resposta a esta necessidade da investigacdo em
saude, incluindo investigacéo na area da oncologia [8].

A norma internacional 1ISO20387, desenvolvida para permitir que os biobancos
demonstrem competéncia operacional na atividade dos biobancos para
providenciar recursos biolégicos (amostras e dados) de qualidade apropriada,
especifica os requisitos gerais, incluindo os critérios de controlo da qualidade nos
dominios da competéncia, da imparcialidade e de uma atividade consistente
[15][18]. Esta norma é aplicavel a todas as organizagfes que realizam atividades
de biobancos, e tem como principal objetivo promover a confianca nas atividades
desempenhadas por estas estruturas de suporte a investigacdo. A certificacédo
pela 1SO20387 s6 podera ser concedida por um organismo independente
acreditado que, de momento, ainda ndo parece ser possivel em Portugal. Em
2020, a transposicao desta norma para o sistema Portugués encontrava-se em
fase de consulta publica, que encerrou a 30 de julho [31]. Em alternativa/como
medida complementar, podem aplicar-se os questionarios de autoavaliacdo
disponibilizados pela BBMRI-ERIC ou outros igualmente reconhecidos [18].
Qualguer que seja o programa de referéncia, estes sistemas prevéem a adocéo
de politicas, processos e procedimentos que abranjam todo o ciclo de vida do
material biolégico e dos seus dados associados [18] (Figura 1). Nomeadamente:
Politicas de governanca, de qualidade, de acessos a amostras/dados, de
visitas, de comunicagédo, de arquivo/retencdo de registos, de destruicdo de
amostras/dados, de transferéncia de amostras/dados, de seguranca;
Procedimentos adaptados a cada tipo de material biol6gico e dados associados
(por ex. requisitos minimos para determinado fim/projeto);

Processos como colheita/obtencdo e/ou aquisicdo e rece¢do, marcacao,
deposito/registo, catalogacao/classificacdo, exame, preparacdo, preservacgao,
armazenamento, medidas de bioprotecdo e biosseguranca, gestdo de dados,
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destruicdo, embalagem, distribuicdo e transporte, incluindo também avaliacao de
risco (riscos, oportunidades, estratégia de minimizacao/supresséo de riscos), e
ainda gestéo das infraestruturas e das areas dedicadas.
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Figura 1. Ciclo de vida das amostras/dados no biobanco.

QUESTOES ELSI (ETHICAL, LEGAL AND SOCIAL ISSUES)
ASSOCIADAS AO BIOBANCO

A investigacao biomédica, além de cientificamente relevante, deve ter impacto
social e traduzir-se em melhoria significativa para a saude (ou processos de);
deve pautar-se por valores nucleares que reflitam um elevado nivel de
compreensao das implicacdes éticas e ser movida pelos principios da justica e
do bem-comum [25].

Os centros de biorecursos devem cumprir com requisitos éticos e técnicos
podendo estar sujeitos a regulamentacéo e/ou legislacdo propria a varios niveis
(institucional, local, nacional ou internacional) [7]. As atividades do Biobanco,
desde a colheita, armazenamento, distribuicdo e uso de amostras biologicas,
levantam muitas questdes éticas e legais [3][14][25], assuntos nos quais estas
estruturas de apoio a investigacdo tém que ser versadas, pois sdo normalmente

o intermediario entre os dadores e os investigadores [18]. Questbes éticas

10



fundamentais incluem o respeito pela autonomia dos dadores, a protecao da
privacidade e confidencialidade dos participantes e dados associados, assim
como a minimizacgao de riscos (individuais e de grupo) [9]. Assim, em contexto
de biobanco, as questdes mais proeminentes prendem-se com o Consentimento
Informado, a confidencialidade, o uso secundario de amostras/dados ao longo
do tempo, e a devolugcdo dos resultados (revisto por [3]). Dados pessoais e
informacdo de saude (incluindo informacdo genética) constitutem dados brutos
essenciais para a investigacdo biomédica [1]. No caso de testes genéticos e
investigacdo genética e respetiva analise de dados, colocam-se ainda outras
questdes éticas e legais relevantes, como por exemplo: 0 aumento do risco de
reidentificacdo dos dadores e de violacdo da sua privacidade; a necessidade de
comunicacdo de achados acidentais com implicacdo para a saude do proprio ou
seus familiares diretos [14]. Ainda que a maioria dos participantes/dadores esteja
normalmente interessada em saber os resultados da investigacéo ou de achados
acidentais, esta opc¢éo, assim como a indicagdo dos meios de comunicacao a
ser utilizados, deverdo constar do processo de consentimento informado
[91[20][32].

Apesar de se desenvolver investigacdo suportada por biobancos em todo o
mundo, ndo existe um quadro internacional comum que regule as questdes
éticas e legais associadas. Na Europa, os avancos nesta matéria devem-se
sobretudo a tradicdo e empenho dos varios sistemas nacionais de saude que
facilitam, quer a recolha de amostras biolégicas, quer de dados clinicos e
epidemioldgicos associados de elevada qualidade [14].

O biobanco devera operar em conformidade com as leis e regulamentos
nacionais e internacionais (para o caso de envio de amostras extramuros),
definindo politicas e recomendacdes claras para o0 acesso as amostras e dados
associados, assegurando que 0s espécimes sao utilizados em investigacao de
reconhecida pertinéncia e mérito cientificos, e estabelecer uma estrutura de
governanca forte [9] afirmando o compromisso com a imparcialidade, ou seja,
garantindo a independéncia de pressdes internas e/ou externas. O mecanismo
de governanca devera ainda de ser capaz de lidar com situacdes problematicas
relacionadas com dados derivados da analise de material biolégico/informacéao

de origem humana [15].
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CONSTITUICAO DE UM BIOBANCO

De acordo com a definicdo de “recurso biolégico” da NCI, esta estrutura pode

assumir diferentes formatos, desde instituicdes formais a cole¢des informais num
qualquer congelador de um investigador [9]. Segundo a Lei Portuguesa, a
constituicdo de um banco de produtos biolégicos deve ser precedida de
autorizacéo pela entidade com a tutela da saude e pela CNPD (art.® 19.°) [20], a
autoridade nacional responsavel pelo controlo para efeitos de cumprimento do
RGPD e da LPDP [21][22]. Em qualquer instancia, a recolha de amostras para
biobanco deve ser previamente avaliada e aprovada pela comisséo de ética da
instituicdo ou outra apropriada [18].

No contexto do BT, sdo elegiveis como amostras para este tipo de biobanco: o
remanescente de pecas cirargicas para diagnostico, 0 remanescente de
procedimentos de autépsia/necropsia (em cumprimento da legislacao especifica
aplicavel), mas também sangue, urina, esfregacos bucais, esfregagos vaginais,
esfregacos urogenitais, liquido cefalorraquidiano, fluido sinovial, liquido ascitico,
e outros fluidos serosos (pleural, peritoneal, pericardico) provenientes de
individuos com patologia oncoldgica; em alguns casos, 6rgaos que nao estejam
em condi¢des para transplante, e em casos especificos a peca pode ser colhida
para efeitos de investigacao, apds aprovacao pela comissao de ética competente
[18].

CONSENTIMENTO INFORMADO

Um dos assuntos éticos mais controversos na area de biobancos é o

consentimento informado [25][33]. A recolha de amostras para biobanco néo
deve, em circunstancia alguma, interferir com o diagnostico ou com o cuidado ao
doente [18]. A recolha e utilizacdo de amostras para fins de investigacéo requer
Consentimento Informado escrito prévio, distinto daquele necessario para fins
assistenciais, onde consta a finalidade da colheita e 0 tempo de conservacao
das amostras e produtos deles derivados (art.° 18.°) [20]. O processo de
consentimento informado oferece ao dador informacéo suficiente para que possa
tomar uma decisdo voluntaria, bem informada quanto a doagéo e utilizacdo do
seu material ou dados associados para o biobanco e concordando com a sua

utilizagcéo para investigagéo presente ou futura [18][24][33].
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O conflito surge, muitas vezes, pela dificuldade em conciliar o interesse maximo
de protecdo e autonomia dos participantes com o0s interesses de avanco
cientifico [1][13][33]. Ditados pela rapida transformacdo da investigacdo
biomédica devido a expanséo da aplicacao das novas tecnologias de gendmica
e de informacédo [5][9], além da crescente necessidade de harmonizacdo em
torno da atividade dos biobancos (i.e. definicdo, nomenclatura, procedimentos e
legislacdo), também o Consentimento Informado tem evoluido em termos de
tipologia, formato e mesmo na sua concecao para melhor acomodar os objetivos
e o tipo de investigacado que apoiam [5][14]. Por outro lado, também o conflito
direto muitas vezes sentido entre as obriga¢0es legais de proteger e de informar,
tém levantado a necessidade de tentar harmonizar novos tipos de consentimento
informado com os padrdes éticos e legais exigidos [1]. Eis os mais comuns:

=  Consentimento presumido vs. explicito (verbal ou escrito): o consentimento

presumido promove o0 avango cientifico mas compromete a autonomia
individual do participante que ndo tem oportunidade de fazer uma escolha
afirmativa [33].

» Consentimento especifico: maximiza a autonomia do participante mas poe

em causa o avanco cientifico e o sentido de conveniéncia [33].

= Consentimento genérico aberto (“blanket consent”): tipo de consentimento

nao especifico do tipo “cheque em branco” para “qualquer tipo de utilizacao
futura” [1];

= Consentimento genérico (“broad consent”): proposta intermédia entre o

consentimento especifico e o “blanket consent” [1], especificando de forma
genérica os tipos de investigacdo em que as amostras/dados poderao vir a
ser usadas [33].

= Consentimento dindmico ou Consentimento especifico em tempo real:

desenvolvido especificamente no contexto de biobancos, pretende
providenciar uma interface de comunicacgao digital personalizada que conecta
investigadores e participantes, colocando os participantes no centro do
processo de deciséo. Esta solugao facilita a comunicagéo nos dois sentidos
e promete, além de participantes mais empenhados, informados e
cientificamente literados capazes de gerir e ajustar o consentimento as suas

preferéncias, também numa maior transparéncia e confianga do publico [5].
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= Consentimento em multicamada (“‘multi-layered” ou ‘tiered consent”):

providencia uma lista de opg¢des que permite aos participantes escolher que
tipos de investigacdo decidem apoiar ou ndo. Este tipo de consentimento
ajuda a preservar a autonomia dos participantes e a promover 0 progresso
cientifico, contudo requer um esforco elevado, especialmente na gestao das
inmeras escolhas individuais, ou incorrendo no risco de desincentivo a
participagéo por excesso de opcoes [33].
Desde a entrada em vigor do RGPD (datada de 25 de maio de 2018) [32] que
deixou de ser aceitavel o consentimento presumido com a opg¢ao de retirada (“opt
out”) devendo este processo refletir uma intengao positiva do participante (“opt
in”). Segundo este documento, o consentimento deve ser uma indicacao néao-
ambigua dos desejos do proprietario dos dados e representa um acordo com o
processamento desses dados pessoais, pelo que devera ser dado de forma clara
e definida [32]. Em Portugal, a protecéo dos participantes e seus direitos assume
caracter prioritdrio maximo, subsistindo opinides divergentes e alguma
resisténcia quanto a aplicacdo de novos formatos de Consentimento Informado.
De acordo com a legislacdo nacional da Protecdo de Pessoas Singulares,
Tratamento e Livre Circulagcédo de Dados Pessoais [22], “0 consentimento relativo
ao tratamento de dados para fins de investigacdo cientifica pode abranger
diversas areas de investigacdo ou ser dado unicamente para determinados
dominios ou projetos de investigacdo especificos, devendo em qualquer caso
ser respeitados os padrdes éticos reconhecidos pela comunidade cientifica” (art.°
31.9).
Independentemente do tipo de consentimento informado utilizado, este processo
deve cumprir com 0s seguintes requisitos essenciais:
» Ser dado de forma livre e voluntaria: liberdade para participar e para retirar o
consentimento a qualquer altura;
= Ser especifico no seu propédsito: aguando da recolha de amostra para
biobanco, nem sempre os objetivos especificos da investigagéo, geralmente
da futura, se encontram bem definidos. No entanto, pode tentar especificar-
se o tipo de investigacao da qual pode vir a fazer parte;
» Ser informado;
»= Ser uma indicacdo ndo-ambigua;
= Ser dado por uma afirmacao ou agao clara;
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= Ser distinto de outros assuntos ou atividades;

» O pedido de consentimento dever ser feito em linguagem clara e objetiva.

USO SECUNDARIO

Sendo dever dos biobancos a maximizacao do valor dos seus recursos através

da promocéao de investigacao [12][13], a reutilizacdo das amostras € uma forma
de aumentar a propria sustentabilidade do processo de utilizacdo das amostras
armazenadas e, consequentemente, do biobanco [6]. A luz da Lei Portuguesa, o
formulario de consentimento informado devera prever e permitir o dador a
concordar com a possibilidade de “uso secundario” das suas amostras/dados,
ou seja, utilizacgdo com um propoésito diferente daquele originalmente
apresentado [9]. Em alguns casos, podera ser necessario um novo formulério de
consentimento informado para estas situacdes [17][18][20].

A titulo excecional, poderdo ser considerados pedidos de isencdo de
consentimento informado desde que devidamente fundamentados, que sejam
garantidas condi¢cOes de controlo de riscos de privacidade (ex. anonimizacao) e
gue haja a expectativa razoavel de que a investigacdo ir4 contribuir para o
aumento do conhecimento e para solugcbes com verdadeiro impacto numa
determinada condicdo de saude que afete severamente a autonomia individual
e social [1][17].

PROPRIEDADE E RESPONSAVEL PELAS AMOSTRAS/DADOS

O avanco das tecnologias da informacgéo e a sua aplicacdo a investigacdo em

geral, torna possivel a partilha e a transferéncia de grandes quantidades de
dados a uma escala sem precedentes [5]. Para la do valor acrescentado que a
enorme colecdo de dados de saude eletrénicos pode trazer para as instituicoes
de saude e para a qualidade de vida dos doentes, importa assegurar a “partilha
regulada” destes dados [4]. Devido a diferencas nacionais e internacionais,
legislativas e éticas, pode por vezes revelar-se extremamente dificil e desafiante
a utilizacdo de amostras/dados entre paises diferentes que participem num
mesmo projeto [6].

Em Portugal, de acordo com a LIS [20], a propriedade das amostras e dos dados

associados € do seu titular/dador (art.° 3.°) e, depois da sua morte ou
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incapacidade, dos seus familiares (art.° 18.°) e o responsavel pelo tratamento é
a entidade que os recolhe e guarda, podendo ser facultada para fins de
investigacdo desde que anonimizada (art.° 4.°) [20].

Desde a entrada em vigor do RGPD, passou a ser obrigatGria nas instituicées
publicas a designacdo de pelo menos um Encarregado de Protecdo de Dados
(DPO) (art.° 9.9), responsavel por auditorias periddicas, pela sensibilizacdo dos
utilizadores para prevencao e detecao precoce de violacdo de dados e, por
assegurar a articulacdo com os titulares (art.° 11.°), identificar e reportar
contraordenacgdes a autoridade nacional (art.° 37.° a 39.°) [22].

A Lei Portuguesa que implementa o RGPD (Lei n.° 58/2019, de 8 de agosto) ndo
€ especifica e objetiva quanto ao prazo de conservacdo de dados pessoais
remetendo para a Lei geral. Sendo, contudo aceite que, pela natureza e
finalidade do tratamento nomeadamente, para fins de arquivo de interesse
publico, fins de investigacdo cientifica, historica ou fins estatisticos, ndo seja
possivel determinar antecipadamente quando a informacdo deixa de ser
necessaria, e que por tal é considerada licita a conservacdo dos dados desde
gue adotadas medidas que garantam o exercicio dos direitos dos seus titulares
(art.° 21.°) [22].

A partilha de amostras biolégicas € essencial para promocao do avanco
cientifico, através da qual os investigadores tiram partido do trabalho e dos
recursos de outros (investigadores ou instituicdes) podendo aceder a populacdes
diversas e incluir um maior numero de amostras nos seus estudos [33]. “A
transferéncia de (...) material biolégico para outras entidades nacionais ou
estrangeiras deve sempre respeitar o proposito da criacdo do banco para o qual
foi obtido o consentimento e ser aprovada pelas comissbes de ética
responsaveis” (art.° 19.°) [17][20]. A existéncia de um Acordo de Transferéncia
de Material (MTA) reveste-se de particular importancia nos casos de
transferéncia de amostras/dados entre paises com jurisdi¢des diferentes [17]. O
MTA especifica o que é fornecido (dados, materiais, formato e periodo de
fornecimento); para que fins podem ser usados 0s materiais fornecidos
(geralmente uso limitado a um projeto especifico) e para o que ndo podem ser
usados (pode variar entre tudo o que nao estiver especificado no projeto ou ser
algo mais especifico como p.ex. data linkage); identifica o utilizador final; define
0 pagamento de taxas (ou royalties); define acordos de direitos de propriedade
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intelectual; exige a devolucdo dos resultados de investigacdo a fonte para
enriquecimento do recurso; exige a publicacéo e/ou divulgagéo dos resultados
com indicagéo de reconhecimento da fonte de amostras/dados; exige atuagéo
em conformidade com o consentimento informado dos participamtes e quais 0s
procedimentos a adotar em caso de ser retirado o consentimento; exige atuacao
em conformidade com o requisitos legais e regulamentares relevantes, incluindo
a obtencao de parecer ético favoravel; exige a preservacao da confidencialidade
e/ou da anonimizacdo (ndo sendo admissivel qualquer tentativa de
reidentificacdo ou de contacto com o0s participantes); define limites a
transferéncia do material para terceiros; define limites a certos tipos de utilizacao
do material; estabelece responsabilidade pela preservacédo da qualidade do
material; inclui indicacdes para devolucdo ou eliminacdo do remanescente das
amostras no final do projeto; e determina a duracdo do acordo de transferéncia
[17].

SEGURANCA DOS DADOS

Quer a integridade dos dados, quer o controlo dos acessos (fisico ou eletronico)

devem ser tidos em elevada consideracdo num biobanco [18]. Registos pobres
e incorretos limitam e atrasam desnecessariamente a investigacdo resultando,
na pior das hipéteses, em achados enganadores [8]. As comunicacfes remotas
deverdo ser efetuadas através de sistemas que permitam a encriptacdo e que
tenham uma abordagem de seguranca em camada, devendo o biobanco estar
isolado de outros sistemas que possam estar comprometidos [18].

De acordo com a Lei Portuguesa que implementa o RGPD [22] deverdo “ser
garantidas medidas adequadas de seguranga da informagao” (art.° 29.°),
encontrando-se definido na LPDP [21] o controlo: i) da entrada nas instalagdes,
i) dos suportes de dados, iii) da insercao, iv) da utilizacdo, v) de acesso, vi) da
transmissao, vii) da introducéo, e viii) do transporte (art.° 15.9). A Lei Portuguesa
gue executa 0 RGPD nao especifica as “medidas e requisitos técnicos minimos
de seguranga” remetendo a sua aprovagao para os “membros do Governo
responsaveis pelas areas da saude e da justica” instruindo a regulamentagao
quanto a: i) permissdes de acesso, ii) requisitos de autenticacdo prévia, iii)

registo eletronico dos acessos e dos dados acedidos (art.° 29.°) [22].
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Segundo as boas praticas, 0 acesso ao inventario eletronico de amostras e aos
dados deve ser restrito e designado com diferentes niveis de privilégio de acordo
com as func¢des atribuidas [18] atendendo ao disposto da Lei Portuguesa que
implementa o RGPD quanto ao reger-se pelo “principio da necessidade de
conhecer a informacgao” (art.° 29.°) e pelo “principio da minimizagao” (art.° 31.°);
efetuado preferencialmente pela via eletronica (art.° 29.°) e por profissionais
obrigados a sigilo ou sujeitos a dever de confidencialidade, desde “os titulares
de oOrgaos, trabalhadores e prestadores de servicos do responsavel pelo
tratamento de dados (...), 0 encarregado de protecéo de dados, os estudantes e
investigadores (...), e todos os profissionais de saude” estendendo-se aqueles
envolvidos no “acompanhamento, financiamento ou fiscalizagdo da atividade” da
instituicdo (art.° 29°) [22]. Estas autorizacbes de acesso devem estar
documentadas e disponiveis para auditoria. As palavras-passe dos utilizadores
devem cumprir com 0s requisitos minimos praticados na instituicdo e o sistema
informatico devera ainda providenciar um mecanismo de log off automatico dos
usuarios ao fim de um determinado tempo de inatividade [18].

Os registos eletrénicos devem ter backup diario numa rede ou servidor seguro
remoto, idealmente em localiza¢édo fisica distinta. Qualquer documentacao fisica
com informacdao sensivel deveréa estar guardada em local seguro a prova de fogo
e agua, também com acesso controlado. Quando estes registos sdo guardados
em localizacdo remota por longos periodos de tempo, devem contemplar-se
avaliacBes perioddicas por amostragem [18].

“O tratamento para fins de arquivo de interesse publico, fins de investigacao
cientifica ou histérica ou fins estatisticos deve (...) incluir a anonimizacao ou a
pseudonimizacdo dos mesmos sempre que os fins visados possam ser atingidos
por uma destas vias” (art.° 31.°) [22]. Também s&o opc¢des a encriptacdo dos
dados sensiveis [18], assim como a codificacdo ou cifragem de amostras e
dados, devendo a respetiva chave do cédigo ser mantida em localizagéo fisica
separada [17]. Esta é particularmente importante para o retorno dos dados ao
dador ou no caso de achados acidentais (incidental findings), com implicacdes
para o proprio ou familiares diretos, com as devidas precaucdes [34]. Situacdes
excecionais como esta devem estar pautadas em politica de biobanco bem
definida, com justificacao fundamentada e especificadas as formas de contacto;

para além disso, deve ser do conhecimento dos participantes e constar do
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formulario de consentimento informado [17], assim como o tipo de tratamento

dos dados (desidentificagao / codificagéo / anonimizagéo) [9].

ASPETOS SOCIAIS

A investigac&o biomédica nao devera simplesmente ter relevancia cientifica, mas

comportar também relevancia societal, devendo contribuir para o bem maior e
para 0o bem comum [1][25]. Fatores so6cio-econdmicos como o nivel de
rendimentos, de literacia, classe social/hierarquica, desigualdade de género,
questBes de poder ou outras praticas tradicionais/culturais, podem ter um papel
decisivo na participacao “voluntaria” em investigagao médica [25]. Ainda que um
dos primeiros pontos a abordar no processo de consentimento informado seja a
distincdo entre tratamento e investigacao, e assegurar que a participacdo nao
afetara a relacdo médico-paciente nem o seu tratamento ou seguimento, a
verdade € que, em situacdes de vida desfavoraveis, essa decisdo “voluntaria”
podera significar o acesso a rastreios, medicamentos inovadores, ou cuidados

que de outra forma n&o estariam acessiveis [25].

NOCOES BASICAS DE NEGOCIO

A utilizacdo oOtima de um biobanco parte da ideia de partilha de recursos,
infraestrutura e de investimento que deve comecar na fase de planeamento. Até
um biobanco de base hospitalar, como o Banco de Tumores do IPO de Lisboa,
precisa de definir uma estratégia de financiamento a longo-prazo e de
recuperacdo de custos para se manter operacional, pelo que um plano de
negocios se pode revelar uma ferramenta util [6], como referido anteriormente e
explorado mais a frente. Seguem-se alguns conceitos-chave a ter presentes.

Os clientes, aqueles que tém interesse em adquirir os produtos ou servicos,
constituem a parte mais importante de um negdcio. Sem eles nao existe negécio.
Definir o perfil dos clientes do biobanco é um dos primeiros passos no
desenvolvimento do seu modelo de negocios: quem sao, o que querem, quando
e onde o querem, onde se encontram, que valor consideram apropriado pagar

pelo produto/servico, qual o nivel de qualidade exigido?
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Os custos (ou despesas) sdo todo o investimento de capital necessario para
lancar e manter um negdécio em funcionamento. Compreender a estrutura de
custos é um dos elementos-chave para 0 sucesso de um negdcio, sendo 0 outro
conceito-chave a receita. Os custos podem ser de dois tipos: i) fixos (também
chamados de overheads), aqueles que nédo se alteram independentemente do
volume de produtos/servigos produzido; e ii) varidveis (ou marginais), aqueles
que, como o proprio nome indica, se alteram consoante o volume de negdcio
praticado. A Unica forma de compensar o0s custos fixos, caso néo seja possivel
reduzi-los, € garantir um volume de negocios adequado.

O tempo € um dos recursos mais importantes. Tempo de resposta ou “lead time”

define-se como a quantidade de tempo decorrida entre o inicio e o fim de um
processo gue, neste caso, sera considerado o tempo entre o pedido de amostra
e a sua rececao pelo investigador. Este tempo de resposta pode ser decomposto
noutros tempos importantes a monitorizar para o controlo de custos e da

qualidade na relacdo com o cliente, nomeadamente, tempo de reacédo, aquele

decorrido entre o pedido e a confirmacéo do fornecimento; tempo de producéo,

compreendido entre o inico e o término da recolha das amostras; e tempo de
ciclo, que inclui o tempo de producéo e vai até a entrega do produto/servico. O

modo como estes tempos se relacionam pode ser consultado na Figura 2.

Tempo de resposta
1

Tempo de producao

) Recolh Recolh
Pedido ) E.C? d EC.O 2 Entrega
iniciada terminada

I I I I
O(I)OOCI)O

Confirmagao Distribuigdo

I I
Tempo de reacao Tempo de ciclo

Figura 2. Tempo de resposta, tempo de reacédo, tempo de producéo e tempo de ciclo.

20



O CASO DE ESTUDO: BT-IPOLFG

O Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa Francisco Gentil (IPOLFG) é o
hospital oncoldgico com maior cobertura do pais, servindo o Sul de Portugal
(Lisboa, Alentejo, Algarve), ilhas e alguns Paises Africanos de Lingua Oficial
Portuguesa (PALOPSs) estando ao servi¢o de cerca de 5 Mhab (fonte: ROR-Sul).
Como resultado da sua existéncia centenaria dedicada a investigacdo, a
prevencao, profilaxia, diagnostico e tratamento do cancro [35][36], o IPOLFG
dispbe, ndo s6 de um arquivo Unico e historico de amostras tumorais e dados
associados, mas também de um Banco de Tumores (BT) desde 2009 [37], como
unidade de suporte do Centro de Investigacdo. O BT-IPOLFG é uma instalacdo
orientada para recolher, armazenar e distribuir amostras de neoplasias para
investigagdo posterior. Engloba um repositério organizado de amostras de
tecidos (neoplasicos e normais) e/ou células ou seus derivados (DNA, RNA,
proteina), que sdo preservadas através de congelacdo e de inclusdo em
parafina, e armazenadas em condicdes ideais para uso futuro em investigacao.
Adicionalmente, o IPOLFG dispbe de um Sistema de Gestdao de Qualidade
(SGQ) implementado com base na norma internacional ISO9001 tendo
atualmente certificados 24 servigcos. Como tal, € regularmente alvo de inspecdes
e auditorias (internas e externas) que abrangem manual de qualidade,
procedimentos, processos, registos, riscos, oportunidades, desempenho,
satisfacdo dos utentes, notoriedade e imagem perante a sociedade. Na Tabela
1 podem identificar-se as normas internacionais pelas quais o IPOLFG é

reconhecido.

Tabela 1. Normas internacionais pelas quais o IPOLFG é certificado/acreditado.

Norma Ano de implementacéo
ISO9001 - Sistemas de Gestdo de Qualidade 2011
1ISO15189 — Laboratérios Médicos (Patologia Clinica) 2010
ISO17025 — Laboratérios de Ensaio e Calibracao (Lab. Virologia) 2005
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Desde 2015, é um hospital acreditado pela Sociedade Europeia de Oncologia
Médica (ESMO) como Centro Integrado de Oncologia e Cuidados Paliativos,
garantindo uma filosofia de cuidados integrados, que implica o funcionamento
concertado de varios servigcos e categorias profissionais. Desde 2011, que é
acreditado como Clinical Cancer Centre pela OECI, abrangendo ndo sO o0s
recursos dedicados ao cuidado do doente oncolégico, mas também a
investigagcdo, onde se incluem critérios especificos para o Banco de Tumores
como (fonte de) recursos-chave. E objetivo estratégico do IPOLFG alcancar o
nivel de acreditagdo de Comprehensive Cancer Centre para o qual a melhoria e
a consisténcia dos servicos de investigacdo (onde se onclui o BT como
infraestrutura-chave) devera ser comprovada. E, portanto, tradicdo do IPOLFG
o cuidado com o rigor e reconhecimento internacional, quer na sua pratica
assistencial, quer nos servicos que suportam as suas principais atividades
estatutarias: investigacdo, formacéo e ensino, e prestacao de cuidados de saude

[35][36].
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O DESAFIO

Com mais de uma década de funcionamento, e meia desde a Ultima alteracéo
de fundo (nova coordenacao em 2016), a avaliacéo e otimizacdo do BT-IPOLFG
em termos de estrutura, organizacdo e funcionamento é fundamental para
determinar o seu crescimento sustentavel e garantir o cumprimento da sua
missdo, afirmando-se entdo como a mais-valia institucional e nacional que

potencia ser.

A PROPOSTA

O principal objetivo deste estudo é a requalificacdo do BT-IPOLFG segundo as
recomendacdes internacionais [16]-[18],[26]-[30] e em conformidade com a
legislacdo nacional [20]-[23], bem como o refor¢o das cole¢cdes de amostras, por
forma a garantir a qualidade e a promocao de investigacdo em oncologia e,
consequentemente a visibilidade e o prestigio do Instituto, refletindo-se no

namero de publicacdes cientificas de maior qualidade e impacto.

Como objetivos especificos pretende-se:

= definir indicadores para acompanhamento da atividade e desenvolvimento do
BT-IPOLFG (ex. n.° de colecbes e amostras, n.° de utilizadores, n.°
colaboracdes, n.° artigos com referéncia ao BT-IPOLFG, etc.) e para atuacao
atempada nos pontos identificados como criticos para o seu funcionamento;

= reforcar prospetivamente as colecdes do BT-IPOLFG;

= aumentar a visibilidade do BT-IPOLFG atraindo novas colaboragbes e
projetos;

= definir uma proposta de governanca e sustentabilidade para o BT-IPOLFG;

» (re)definir o posicionamento estratégico do BT no IPOLFG e na investigacao

em Oncologia.
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Para garantir que as oportunidades de sucesso desta tentativa de requalificacéo
do BT-IPOLFG fossem elevadas e por forma a compor uma proposta objetiva e
sustentada, foi estabelecido o seguinte plano de abordagem: 1) caracterizacéo
do BT-IPOLFG com (re)avaliacdo e eventual clarificacdo da sua missao, 2)
levantamento de necessidades e problemas, 3) posicionamento do BT-IPOLFG
no mercado com identificagdo dos principais atores-chave envolvidos
(stakeholders), e 4) analise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities,
Threats).

1. CARACTERIZACAO DO BT-IPOLFG

Neste contexto sera apresentado o enquadramento institucional do BT-IPOLFG
com base na revisdo de documentacdo existente e modo de funcionamento
atual, ao nivel da infraestrutura, estrutura organizacional, financiamento,
governanca, gestdo e supervisao. Sera fainda eita uma analise comparativa com
0s SOPs da IARC/WHO [7][27], segundo o0s quais o processo de acreditacdo
pela OECI se baseia [26].

2. LEVANTAMENTO DE NECESSIDADES E PROBLEMAS

2.1. INQUERITO

Por forma a compreender qual a percecao dos utilizadores (atuais e potenciais)
do BT-IPOLFG, assim como as suas expectativas e/ou necessidades acerca de
biobancos e, especificamente, sobre o Banco de Tumores do IPOLFG — sua
existéncia, proposito e funcionamento —, elaborou-se um pequeno inquérito
estruturado em quatro seccdes: Biobancos, Banco de Tumores do IPOLFG,
Comentarios e Sugestdes, e Caracterizacdo do participante (género, idade,
categoria profissional, servico/departamento). Este questionario compreende um

total de 21 questdes no formato semiaberto: 13 de escolha Unica, 4 de escolha
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multipla, 2 escalas de Likert de cinco pontos, 1 de escolha binaria (Sim/Néo), e
1 de resposta aberta. O formulério de inquérito pode encontrar-se no Anexo A.
Formulario de inquérito.

Apos aprovacdo pelas Comissbes de Etica competentes, o inquérito foi
disponibilizado online utilizando como suporte a plataforma gratuita Google
forms. O convite a participacdo foi efetuado através de correio eletronico e
divulgacao através das mailing lists do IPOLFG (geral e especifica do Servico
UIPM) e INOVA4Health (Unidade de Investigacdo a qual pertence o nucleo
principal de investigacdo do IPOLFG). O periodo de recolha de respostas
decorreu entre 12-08-2020 e 30-09-2020 (1,5 meses), com um refor¢o de convite
a 17-09-2020 pela mesma via de contacto. Os resultados obtidos foram

agrupados e analisados com base em estatistica descritiva.

2.2. OECI

Decorreu entre 2016 e 2017 o ultimo processo de avaliacdo e auditoria pela
OECI do qual resultou um Plano de Ac¢éo de Melhorias (PAM) que inclui uma
acao referente ao Banco de Tumores. Esta acao e seu acompanhamento podem
ser consultados em detalhe no Anexo B. PAM OECI — BT-IPOLFG.

O proximo processo de avaliacdo ira decorrer entre 2022-2023 e os standards
de avaliacdo que aludem a biobancos podem ser consultados na Tabela 2, de

acordo com nova versdo do Manual ja disponivel [26].
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Tabela 2. Listagem de standards respeitantes a atividade de biobancos a serem considerados no préximo processo de avaliacao e certificacao do
IPOLFG pela OECI [26].

QUALITATIVE QUESTIONNAIRE

Surgical oncology

Standard 47

The surgical oncology department is sufficiently staffed, resourced and effectively managed.

5. Technical and organisational processes for fresh tissue, frozen sections and biobanking are in place for all surgical procedures.

Biobank

Standard 82

Biobanking is conducted according to defined procedures.

1. The cancer centre/institute has a written policy for biobanking patient samples.

2 CORE There are SOPs defining the patient information, informed consent, collection, storage, registration, recovery and use of the biological samples.
3. CORE There is a centralised biobank database which provides linking to detailed clinical data.

4 The cancer centre/institute biobank has facilities for long-term storage of paraffin blocks for research purposes.

QUANTITATIVE QUESTIONNAIRE

8.7. Biobank

8.7.1. Is the department certified?

8.7.2. If yes, please specify according to which standard / system

8.7.3. If yes, when was the last visit?

8.7.4. Provide 1-page summary of Report and Recommendations

8.7.5. The cancer centre/institute biobank follows the latest national and international standards governing the collection and storage of biomaterials, such as

1SO 20387:2018 Biotechnology - Biobanking; and the WHO/IARC Common Minimum Technical Standards.

The cancer centre/institute biobank follows the WHO/IARC Common Minimum Technical Standards.
8.7.6. Data related to the biobank

Number of frozen tumour sections stored

Number of FFPE tumour sections stored

Number of frozen normal tissue stored

Number of FFPE normal tissue stored

Number of blood/plasma specimens stored




3. POSICIONAMENTO DO BT-IPOLFG NO MERCADO

3.1. MODELO DE NEGOCIO

Utilizando a ferramenta Business Model Canvas [38], caracterizaram-se 0S
pontos-chave para um modelo de negdcio bem sucedido, tendo sempre presente
que a atividade deste biobanco é, e permanecera, sem fins lucrativos.
Nomeadamente: proposta de valor, segmentos de clientes, relagdo com os
clientes, canais de comunicacao, parceiros-chave, atividades-chave, recursos-

chave, estrutura de custos, e fluxos de rendimento.

3.2. ANALISE DE COMPETITIVIDADE DE MERCADO

Para melhor delinear a estratégia de negécio para o BT-IPOLFG, fez-se uma
analise da competitividade no setor de atividade recorrendo a abordagem
quantitativa de Shvindina & Shkurko [39] aplicada ao Modelo das Cinco Forcas
de Porter [40][41]. Cada uma destas for¢cas (ameaca de novas entradas, poder
negocial dos fornecedores, poder negocial dos clientes, ameaca de produtos
substitutos e intensidade competitiva) € modelada por fatores especificos ao qual
se aplica uma escala de pontuacédo de influéncia estimada entre 0 e 3, assim
como critérios de ponderacdo (Anexo C. Resultados da andlise de
Competitividade). A intensidade das forcas resulta da soma da multiplicacao das
ponderacdes (entre 0 e 1) com as classificacdes, dividida pela classificacdo
maxima (3 pontos), e define-se como “fraca” se o resultado do valor estiver
compreendido entre 0,00 e 0,33; “moderada” se entre 0,34 e 0,66; e “forte” se
entre 0,67 e 1,00. Esta analise permite identificar os varios fatores a ter em conta
para alcancar diferenciacdo dos demais concorrentes, sucesso e

sustentabilidade.
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3.3. ACOMPANHAMENTO DE DESEMPENHO

Para melhor acompanhar e gerir o desempenho das atividades do BT-IPOLFG
rumo ao seu crescimento continuo de forma clara e simples, decidiu aplicar-se a
ferramenta “balanced scorecard”. Foram ent&o definidos objetivos e indicadores
contextualmente relevantes e apropriados para cada uma das vertentes i)
financeira, ii) satisfacdo dos clientes, iii) melhoria dos processos internos e, iv) a
perspetiva de crescimento e aprendizagem. Este conjunto de medidas
providencia, ndo s6 uma visao rapida, mas abrangente sobre o negocio, como
também minimiza o excesso de informacéao restringindo-a a um numero limitado
de medidas: as mais criticas. Esta abordagem tem ainda a vantagem de conciliar
elementos estratégicos aparentemente dispares como: a centralizacdo do
processo no doente, diminuicdo dos tempos de resposta, melhoria da qualidade,
destaque para o trabalho em equipa, reducdo do tempo de lancamento de um

novo produto/servico, e gestéo a longo prazo [42].

4. ANALISE SWOT

Para melhor formular a estratégia a adotar pelo BT-IPOLFG, importa
complementar as andlises anteriores com outras ferramentas como por exemplo
uma anélise SWOT. Esta analise incide numa reflexdo sobre o ambiente interno
e externo ao BT-IPOLFG, sendo fundamental cruzar os recursos disponiveis
com a procura pelos clientes (investigadores) e com o peso dos competidores
no setor de atividade (i.e. outros biobancos). Esta ferramenta estratégica [44]
possibilita a definicdo de prioridades de atuacdo através da identificacdo de
forcas, fraquezas, oportunidades e ameacas ao BT-IPOLFG, permitindo
aprimorar a sua proposta de valor e determinar quais as vantagens competitivas

gue irdo determinar 0 seu sucesso, crescimento e sustentabilidade.
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RESULTADOS

1. CARACTERIZACAO DO BT-IPOLFG

1.1. INFRAESTRUTURA

O BT-IPOLFG encontra-se localizado no piso -1 do pavilh&o central, no Servigo
de Anatomia Patologica (SAP) que tem acesso reservado e condicionado
(codigo numérico) aos trabalhadores do Servico. Contudo, o BT ndo tem espaco
proprio reservado com temperatura controlada, encontrando-se o equipamento
num corredor de passagem comum a todos os trabalhadores do servigo e, como
tal, ndo tem acesso reservado e condicionado (Figura 3).

O BT-IPOLFG dispde de trés arcas ultra-congeladoras (-80°C) com 368L de
capacidade (~21.600 criotubos de 2mL; Fonte: ThermoFisher Scientific), com
monitorizacédo de temperatura, alarme e ligacdo a gerador de emergéncia: uma
principal, outra reservada para situacdes de emergéncia, e outra cedida para
colecBes informais privadas (projetos individuais); de um contentor de azoto
liquido (-140°C) para utilizacéo esporadica para congelacao rapida de amostras;
e de uma blocoteca [blocos de parafina (FFPE)] (18-25°C) proviséria no SAP
complementada com o armazenamento definitivo dos blocos assegurado por

uma empresa externa.

Figura 3. Arcas ultracongeladoras (-80°C) que constituem parte
dainfraestrutura atualmente alocada ao BT-IPOLFG.
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O SAP produz em média 100.000 blocos/ano (tumor, tecido normal, margens,
lesGes benignas, etc.) dos quais resultam 150.000 laminas que sdo guardadas
por 10 anos. O acesso a casos mais antigos é possivel mediante preparacéo de
novas laminas a partir dos blocos de parafina, com qualidade atestada para

estudos moleculares (vide p.ex. [45]).

BASE DE DADOS
Desde dezembro de 2019 que a base de dados do BT (BT.DB.01) se encontra

interligada com a base de dados dos processos clinicos eletronicos (SClinico).
Esta conectividade permite a rastreabilidade conjunta das amostras e seus
dados clinicos associados em tempo real, e permite ter registos de BT completos
contribuindo para a robustez dos dados armazenados e enriquecimento dos
recursos biolégicos armazenados.

Contudo, a nomenclatura utilizada no preenchimento da base de dados
(responsabilidade a cargo da RNBT — Rede Nacional de Bancos de Tumores)
nao se encontra padronizada, tornando dificil a filtragem de casos/amostras, e
muito dificil o aproveitamento util da informacéo nela contida (ex. gestdo de
casos/amostras por patologia, fazer perguntas de investigacdo a base de dados,

etc.).
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1.2. ESTRUTURA ORGANIZACIONAL

O BT-IPOLFG integra fisicamente o Servico de Anatomia Patolégica (SAP),
respondendo organicamente ao Centro de Investigacdo. Por ter uma estrutura
muito simples com recursos humanos com dedicacéo de tempo parcial, pois séo
partilhados com o SAP, o BT-IPOLFG nao dispunha até aqui de um organigrama.
Face a organizacao atual, apresenta-se na Figura 4 um organigrama para o BT

ilustrando a sua dependéncia hierarquica e funcional.

Conselho de
Adminisragao

Direcdo Clinica

Conselho de .
Investigacio Diretor SAP
Coordenador Gestor de
BT Qualidade
[ I
Técnico BT Técnicos SAP Internos de AP

Figura 4. Composicédo e organizagéo atual do BT-IPOLFG (a vermelho) e a sua relagéo
hierarquica direta (a cinzento). SAP — Servigo de Anatomia Patoldgica.
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1.3. FINANCIAMENTO

A atividade do BT nao tem fins lucrativos pelo que se entendeu que qualquer
fornecimento de amostras decorreria a titulo gratuito. Até aqui, o BT tem servido
principalmente os investigadores do IPOLFG ou investigadores que trabalhem
em colaboracdo com o IPOLFG, e sO depois se encontra ao servico de
investigadores externos a instituicdo (Fonte: BT.MAN.01), funcionando esta
seriacdo como uma escala de prioridades.

Todas as despesas de funcionamento (i.e. salarios do pessoal afeto ao BT na
proporcdao do tempo que tém dedicado a esta atividade; revisédo, calibracédo e
manutencdo de equipamentos; reagentes e consumiveis de laboratério) sédo

imputadas ao orgcamento anual do Instituto.

1.4. GOVERNANCA, GESTAO E SUPERVISAO

Na esfera dos biobancos, a governanca traduz-se pela aplicagédo de documentos
(legislacdo, regulamentos, diretrizes e politicas), procedimentos (préprios do
biobanco ou normas institucionais), pessoal, valores profissionais e cultura [24].
O BT-IPOLFG foi constituido em cumprimento dos procedimentos legais
aplicaveis (autorizacdo CNPD n°. 4227/2009) [37] e da politica de qualidade do
Instituto (ISO9001). Além desta politica que é transversal a todo o hospital, ndo
existem definidas politicas especificas aplicaveis a atividade do BT, os valores
profissionais sao ditados pelos valores instituicionais e pelos respetivos codigos
deontoldgicos, mas a cultura (de investigacéo) precisa também de renovacao e
reforgo institucional.

O BT-IPOLFG néo dispde de regulamento proprio, integrando o Regulamento do
Centro de Investigacdo (Fonte: CI.REG.01) onde se define a sua natureza
(unidade de suporte ao Centro de Investigacao) e as suas atribui¢cdes (art.° 8.°)
mas ndo a sua composi¢cdo, as responsabilidades especificas, estrutura de
receita e despesa ou modo de funcionamento. No ambito do SGQ, o BT dispde

de um Manual e de Procedimentos, Modelos e Instru¢des de trabalho proprios.
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O Unico orgao de supervisao externa a que o BT-IPOLFG esta subordinado € o
Comité de Aconselhamento Cientifico (SAB) do Centro de Investigacdo, cuja

constituicdo atual inclui um elemento perito em Anatomia Patologica.

RECURSOS HUMANOS

Como anteriormente especificado, o BT-IPOLFG é dotado de recursos humanos
pertencentes ao SAP em dedicacdo parcial de tempo. Nomeadamente, o
Coordenador do BT a 50% e um Técnico de Diagndstico e Terapéutica a 37,5%.
Além destes dois elementos, tem acesso ao BT e respetiva Base de Dados o
Diretor do SAP.

QUALIFICACAO, EDUCACAO E FORMACAO

O coordenador do BT e o Diretor do SAP sdo médicos com especializacdo em

Patologia Clinica e Anatomia Patolégica, respetivamente. O Técnico do BT tem
formacao na &rea da Anatomia Patoldgica, Citol6gica e Tenatol6gica, com vasta

experiéncia em Biologia Molecular.

PROCESSOS E CIRCUITOS

Sendo o SAP um dos servigos certificados pela ISO9001, o BT-IPOLFG integra
também o SGQ do Instituto. O BT-IPOLFG define o seu Plano Estratégico a trés
anos integrando o do Centro de Investigacdo, e contribui anualmente para o
Relatério de Atividades do SAP.

No ambito do SGQ, a reviséo peridédica dos documentos que fazem parte dos
Servigos esta prevista ocorrer de trés em trés anos ou sempre que se determine
necessario (grandes alteracdes). Contudo, estava até aqui em falta uma revisao
de fundo tendo por base uma andlise mais abrangente das ameacas e
oportunidades, e ndo sé das fragilidades internas vividas e identificadas numa

base diaria e de terreno. Este processo foi entdo iniciado pelo Coordenador do
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BT em 2020 abrangendo o Manual do BT, os Modelos e as Instrucfes de

Trabalho, encontrando-se em fase de finalizag&o (primeiro trimestre de 2021).

Atualmente, o BT-IPOLFG dispde de 15 documentos orientadores relativos a sua

organizacao e funcionamento. Nomeadamente:

34

1 Manual (BT.MAN.0O1) que descreve sumariamente o modo de
funcionamento do BT e os procedimentos efetuados, estabelece as principais
consideracdes éticas e legais no contexto em que se insere, e define as
politicas de acesso e utilizacdo das amostras armazenadas, de seguranca e
de controlo de qualidade;

1 Procedimento (BT.PRO.01) unico global que se encontra esquematizado
na Figura 5, uma matriz que inclui procedimentos, responsaveis, executores
e documentacdo associada (instrucdes de trabalho codificadas como
BT.IT.xx). Este procedimento esta estruturado em cinco categorias principais
de atividades que incluem: i) preparativos; ii) chamada ao bloco, sele¢céo de
fragmentos e identificagdo da amostra; iii) processamento de amostras; iv)
armazenamento e registo; e v) controlo de qualidade.

4 Modelos: Registo de entrada de amostra (BT.MOD.01), Registo de controlo
de qualidade periédico das amostras armazenadas (BT.MOD.03), Requisi¢cdo
de amostras (BT.MOD.04), e consentimento informado, revisto e aprovado
pela CES em 10/2020. O modelo para “Registo diario de temperatura das
arcas” (BT.MOD.02) foi DESCONTINUADO desde a instalacdo das sondas
de temperatura que permitem o registo informéatico em tempo real.

Nove instru¢des de trabalho (BT.IT.01 a BT.IT.09) que, de acordo com 0 SGQ
implementado no IPOLFG, correspondem aos Procedimentos Operativos
Normalizados ou, da designacdo mais comumente utilizada em inglés

Standard Operating Procedures (SOP’s).
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(Abreviaturas: DS — Diretor do Servigo; TC Técnico Coordenador; RBT — Responsavel pelo Banco de Tumores; TBT-
Técnico do Banco de Tumores; MAP — Médico Anatomopatologista; IAP — Médico Interno de Anatomia Patologica;
TAP- Técnico de Anatomia Patolégica; AT — Assistente Técnico; AO — Assistente Operacional; GQ — Gestor da
Qualidade)

Figura 5. Procedimento para colheita e arquivo de amostras do Banco de Tumores.

Considerando o padréo de referéncia no processo de avaliacédo pela OECI [26],
procedeu-se a uma analise comparativa entre os SOPs minimos recomendados
pela IARC/WHO [7][27] e os procedimentos em vigor no BT-IPOLFG (Tabela 3).
Em geral, o BT-IPOLFG segue os “Common Minimal Technical Standards”,
embora se tenha identificado a necessidade de criar ou detalhar alguns
procedimentos basicos brevemente mencionados no Manual do BT ou dispersos
pelas Instru¢des de Trabalho, assim como a necessidade de refor¢o das politicas
na base de cada procedimento. No entanto, a revisdo/avaliacdo da conformidade
técnica de cada procedimento devera ser realizada pelo coordenador e/ou pelo
Técnico do BT por comparacao direta, tendo sempre em consideragdo as opgoes
de aplicacdo final para as amostras (i.e. maximizacdo da preservacao das
caracteristicas moleculares para testes com maior exigéncia de sensibilidade,
como analises de RNA ou de protedmica, p.ex.; pedidos especificos por projeto,
etc.).
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Tabela 3. Listagem de protocolos IARC/WHO [7][27] em compara¢do com 0os documentos
atualmente em vigor no BT-IPOLFG.

Protocolos BT-

Protocolos IARC/WHO[7] IPOLEG Observacfes
Politica e procedimentos para BT.MAN.O1; -
manuseio de amostras incluindo

materiais, métodos e equipamento*

Procedimentos laboratoriais para o BT.MAN.O1; BT.IT.04; -
processamento de amostras (i.e. BT.IT.05; BT.IT.06;

aliquotas (SOP03), testes, controlo BT.IT.07; BT.IT.08;

de qualidade)* BT.IT.09

Politica e procedimentos para envio  BT.MAN.O1 Criar.
(SOP04)* e rececao de amostras

(SOPO01*; LSB005)

Politica de gestéo de registos* BT.MAN.O1; BT.IT.04; Criar.

Politica e procedimentos de garantia
e controlo de Qualidade para
materiais, equipamento,
instrumentos, reagentes,
etiguetagem e procura/recolha de
amostras armazenadas (SOP02)*

Politica e procedimentos de
emergéncia incluindo o reporte de
incidentes de trabalho (acidentes
fisicos e exposicdo a agentes
patogénicos)*

Politica e procedimentos para
investigacdo, documentagéo e
reporte de acidentes, erros, queixas
e eventos adversos*

Politica, procedimentos e calendario
de inspec¢éo, manutencao,
reparacao e calibracdo de
equipamentos*

Procedimento para eliminagéo de
residuos hospitalares e outros
residuos perigosos*

Politica e procedimentos com os
requisitos de formacgédo para o0s
elementos do Centro de
Biorecursos*

BT.MOD.01

BT.MAN.O1; BT.IT.03

BT.MAN.O1

Eefetuado no &mbito do
SQG;

Criar para controlo de
qualidade de etiqguetagem e
do processo de
procura/recolha.

Incidentes de trabalho
reportados no ambito do
SGQ.

Fora do ambito do BT.

Efetuado no ambito SGQ.

Efetuado no ambito SGQ.

Criar.

* SOPs minimos recomendados.
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REGISTOS

MEDIDAS DE SEGURANCA DOS REGISTOS

A base de dados do BT (BT.DB.01) encontra-se localizada num servidor remoto

sob alcada do Servico de Informética do hospital e é acedida mediante
autenticacdo com login e palavra-passe personalizadas atribuidas
exclusivamente as pessoas responsaveis pelo funcionamento e/ou gestdo do
BT: o Diretor do SAP, o Coordenador e o Técnico do BT. O suporte de dados
nao pode ser lido, copiado, alterado ou apagado por pessoas nao autorizadas.

Existe, a nivel institucional, um modelo de implementacéo de backup que permite
efetuar cépias de seguranca diarias, cujas tapes sao semanalmente
armazenadas em cofre pelo periodo de um més, findo o qual sao reutilizadas.
Adicionalmente, sdo efetuadas cOpias de seguranca semanais para discos de
armazenamento em servidor. S&o ainda efetuados, a cada trés meses, testes de

integridade aos backups por uma entidade externa (Fonte: GSTI.07.4).

CONTROLO DE QUALIDADE DOS REGISTOS

Todas as operacdes do biobanco deverao ser sujeitas a auditorias regulares para

determinar o nivel de concordancia entre as amostras armazenadas e 0s registos
do biobanco. Os resultados destas auditorias devera ficar devidamente
documentado [7].

A atualizacdo dos dados associados nao deve ser limitada ao momento da
colheita das amostras [11]. Para além da atualizacdo cada vez que uma amostra
é relocalizada (dentro do biobanco) ou transferida (para fora do biobanco) [3],
esta devera ser sim continua permitindo também a integracéo de resultados da
sua utilizacdo em estudos futuros [11]. A base de dados do BT (BT.DB.01) é
atualizada sempre que hé alteracdo da localiza¢do ou cedéncia de amostras. O
arquivo dos consentimentos informados € verificado trimestralmente para
detecdo e resolucdo de casos de registos incompletos. Nao ha, contudo,
indicacao de existir uma verificacdo periodica dos registos na base de dados ou
o0 registo adequado destas verificagcdes periddicas, estando igualmente em falta

uma matriz de riscos com o respetivo plano de mitigacgéo.
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AMOSTRAS

bY

As atividades inerentes a colheita de amostras para o biobanco podem ser
estruturadas de acordo com as fases pré-analitica, analitica e pés-analitica [10],
tal como acontece no BT-IPOLFG (BT.PRO.01). Na fase pré-analitica faz-se a
triagem dos casos, sinalizando e priorizando as amostras com maior interesse
para as colecdes do BT (ex. projetos em curso, patologias raras, etc.), com base
na lista de cirurgias programadas para o proprio dia. O maior desafio nesta fase
estd em identificar os casos/doentes com consentimento para doacdo de
amostra para biobanco [10][46]. A colheita das amostras ocorre durante a fase
analitica devendo o tempo entre a colheita e a congelacao ser reduzido para
minimizar as consequéncias dos processos degenerativos resultantes da
isquémia. Para cumprir com este requisito de qualidade, é essencial o trabalho
de equipa e a comunicacao proxima com os enfermeiros e restante pessoal dos
servigos cirurgicos [10]. Apesar de tal estar tacitamente previsto no atual circuito
do BT-IPOLFG, nédo esta formalmente estabelecido e, em boa verdade, esta
articulacdo acaba por falhar contribuindo também para a diminuicdo das
colheitas para BT. As responsabilidades pés-analiticas cabem ao Técnico do BT
[10] incluindo o armazenamento, a atualizacdo e manutencao dos registos e da

base de dados, e ainda a procura/recolha e distribuicdo das amostras.

MEDIDAS DE SEGURANCA DAS AMOSTRAS

O funcionamento e a temperatura das arcas congeladoras sao inspecionados

diariamente. As arcas estdo equipadas com sondas de medicdo e registo
constante de temperatura, acopladas a um sistema de alarme e envio de alertas
por sms e/ou correiro eletrénico para os elementos do BT e para o eletricista de
urgéncia. As arcas que constituem o BT estéo ligadas ao gerador de emergéncia
do hospital em caso de falha elétrica. Para situacdes de falha técnica do
equipamento principal, existe uma arca de apoio de emergéncia, com
capacidade correspondente a capacidade minima da unidade de
armazenamento com maior dimensédo. O técnico do BT esta preparado para a
transferéncia rapida do material biolégico e faz registo das ocorréncias (néo

estando, no entanto, definido em que formato ou suporte € efetuado este registo).
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A temperatura ambiente na sala onde se encontram as arcas congeladoras deve
ser mantida em valores inferiores a 22°C e deve ser garantida uma boa
ventilagdo para evitar a condensacdo do ar e a propagacao de fungos
prejudiciais ao BT. Contudo, o BT-IPOLFG ainda nao dispde de espaco proprio
climatizado e, no verao, as temperaturas sdo mais dificeis de controlar forcando
a um funcionamento excessivo que acelera a deterioracdo dos compressores. A
Unica hipétese de ventilacdo do local pde em risco a seguranca do BT (i.e.

abertura de portas de emergéncia para circulacéo de ar).

CONTROLO DE QUALIDADE DAS AMOSTRAS

O procedimento adotado para o controlo da qualidade das amostras

armazenadas esta documentado no Manual do BT (BT.MAN.01), prevendo uma
regularidade anual, que inclua 1% dos novos casos, aleatoriamente escolhidos
dentre os casos mais comuns de tumores armazenados. O registo desta
avaliacdo € documentado (BT.MOD.03) e arquivado. A verificacdo da qualidade
das amostras engloba tecidos congelados e fixados em parafina
compreendendo: revisdo da identificacdo das amostras (exatidao e legibilidade);
revisdo das seccOes coradas com Hematoxilina-Eosina, para confirmacdo do
diagnéstico e para inspecionar o grau de representatividade da lesao; teste de
qualidade de RNA; e avaliacao de antigénios tecidulares por imunohistoquimica
para a vimentina.

A escolha dos métodos de qualificacdo de amostras e os parametros a medir
dependem diretamente da utilizagcéo final para a qual as amostras sédo colhidas,
sejam eles especificos para o tipo de amostra (p.ex. amostras liquidas vs.
sélidas) ou para o tipo de metodologia analitica (p.ex. genética/gendémica vs.
protedmica); e mesmo assim, existirem diferentes métodos com diferentes niveis
de sensibilidade/especificidade para uma mesma afericdo (p.ex. quantificacao
colorimétrica vs. fluorimétrica); e ainda, métodos de dificil quantificacéo objetiva
(p.ex. imunohistoquimica, imunocitoquimica ou classificagdo por microscopia)
(revisto por [11]). Existem duas abordagens principais para a qualificacdo de
amostras: i) colheita de amostras seguindo uma anotacdo pré-analitica
cuidadosa de acordo com o cédigo SPREC (Standard PREanalytical Code) [47];

el/ou ii) avaliacao retrospetiva de amostras de acordo com indices de controlo de
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qualidade apropriados ou passiveis de estratificacdo de qualidade [i.e. com base
em parametros in vivo (p.ex. contetdo proteico) ou condicdes pré-analiticas ex
vivo (p.ex. condi¢des de centrifugacao)] (revisto por [11]). O BT-IPOLFG aplica
procedimentos que garantem a qualidade das suas amostras desde a colheita
ao seu processamento, realizando testes regulares de qualidade as amostras e
dados armazenados h& mais tempo. Os testes aplicados sdo adequados ao tipo
de amostras e ao tipo de armazenamento disponivel. Com o desenvolvimento
de novos procedimentos (novos tipos de amostras, novas aplicacoes, etc.) serdo
também adotadas metodologias apropriadas para o controlo de qualidade,
seguindo as recomendacdes das melhores praticas nesta area.

Encontra-se atualmente em curso a revisdo e alteracdo da metodologia em
pratica, antecipando o estabelecimento de uma parceria com outro servico deste
instituto (UIPM) ou colaborador externo (iBET) para os testes de qualidade do
RNA, uma vez que a amostragem tem sido reduzida ndo compensando a
aquisicdo dos kits necessérios. Além das verificacbes periddicas regulares, a
qualidade das amostras deve ser avaliada sempre que estas regressam ao
biobanco (uma das clausulas do acordo de transferéncia) ou antes da integracao
de outras cole¢Bes pré-existentes [9][16]. Sugere-se ainda a inclusdo de critérios
de classificacéo de qualidade para cada um dos testes efetuados e descricéo do

procedimento a adotar caso a amostra ndo cumpra com esses requisitos.

COLECOES E CIRCUITO DAS AMOSTRAS

Atualmente podem ser armazenadas no BT-IPOLFG: i) amostras de tumor e

tecido normal adjacente, congelados; ii) amostras de tumor e tecido normal
adjacente, incluidos em blocos de parafina; e iii) amostras de sangue periférico
Ou seus componentes.

Na fase inicial da constituicao/funcionamento do BT, as neoplasias-alvo a
armazenar compreendiam: casos de cancro da mama, cancro do pulméao,
neoplasias pediatricas (tumores de células germinativas, leucemias agudas,
linfomas, tumores do sistema nervoso central, tumores de Wilms,
neuroblastomas), sarcomas e linfomas; contemplando a possibilidade de
colheita prospetiva de outras neoplasias do interesse dos utilizadores do BT,
limitada pela capacidade de armazenamento.
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Atualmente, compde o BT 9.347 amostras correspondentes a 4.173 doentes,
sendo as cole¢cfes mais numerosas as de ganglio linfatico (n=1.131), de mama
(n=307), de tecidos moles (n=235), de cblon e reto (n=232), de ovario (n=238) e
de endométrio (n=202). Contudo, tem-se observado nos ultimos anos a um
decréscimo acentuado, na ordem dos 50%, no numero de novas colheitas por

ano, conforme demonstrado na Tabela 4.

Tabela 4. Variacdo no numero de novas colheitas para as cole¢c6es do BT-IPOLFG entre
2017 e 2020 (fonte: BT-IPOLFG).

Ano 2017 2018 2019 2020
Novos casos 351 176 96 39
Variacéo (%) - -50% -45% -59%

O processo de consentimento informado para biobanco deve ser prestado de
uma forma consistente e sistematica, embora seja globalmente reconhecida a
dificuldade em concretiza-lo por parte dos profissionais de salde normalmente
assoberbados pela carga assistencial, resultando em taxas de participacdo muito
baixas [46], como se constata. Sabe-se, no entanto, que o numero de projetos
em curso no instituto (incluindo os que necessitam de amostras colhidas
prospetivamente) ndo diminuiram nem deixaram de existir (fonte: Centro de
Investigacdo). E do conhecimento do BT-IPOLFG a existéncia de colecbes
dispersas por diversos Servicos do IPOLFG, umas anteriores a sua constituicao,
outras mais recentes, criadas para projetos especificos ou mesmo para linhas
de investigagdo. A necessidade dos investigadores e a incerteza ou 0
desconhecimento sobre o modo de funcionamento do BT, levaram a criacdo de
circuitos paralelos para recolha de amostras para investigagao: equipas
multidisciplinares, canais de comunicagéo, cumprindo com o0s requisitos legais
exigidos de confidencialidade (codificacdo) e direitos dos participantes
(consentimento informado), e com o0s requisitos técnicos minimos para a
qualidade da amostra consoante a utlizacdo final e de acordo com o

conhecimento de cada investigador.
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O circuito de colheita e processamento de amostras e respetivos dados
associados pode consultar-se na Figura 6. Atualmente, a sinalizagcdo dos casos
de interesse para o BT é efetuada pelo Interno de Anatomia Patol6gica escalado
para funcdes no BT que articula a colheita com o Técnico do BT (BT.IT.02) que
posteriormente € responsavel pelo processamento, armazenamento,

atualizacdo e manutencao dos registos e da base de dados (BT.MAN.O1).

’ Peca cirdrgica ‘ ‘ Bidpsia* ‘
-
‘ Avaliagdo macroscopica ‘
¥
‘ Selecc¢do: tecido neoplasico + normal ‘
¥ U
‘ Congelagdo ‘ \ Inclusdo em parafina ‘
’ Exame histoldgico ‘ ‘ Exame citoldgico ‘

Banco de Tumores

‘ Base de Dados }41 ‘ Arquivo AP |
I
1
‘ Livro de entradas ‘ H ’ Diagnostico ‘
i i ies

I
q Processo Clinico

‘ Investigacao

* Colheita para BT sujeita a avaliagdo caso a caso, salvaguardando sempre o doente de risco acrescido.

Figura 6. Diagrama com o circuito de colheita e processamento de amostras e respetivos
dados associados (adaptado do BT.MAN.01).

ACESSOS / REQUISICAO DE AMOSTRAS

De acordo com o Manual do BT, o acesso ao material armazenado é facultado
a grupos de investigacao da prépria instituicdo ou externos a mesma, desde que
sejam comprovadamente cumpridos 0s requisitos cientificos e éticos exigiveis
para utilizacdo das amostras em trabalhos de investigacdo biomédica. As
propostas de requisicdo submetidas ao BT-IPOLFG devem vir acompanhadas

de (ou solicitar via circuito interno) aprovacéo pelo comité cientifico que avalia a
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pertinéncia e validade cientifica, e pela comissado de ética para salvaguardar os
interesses dos doentes e das suas amostras/dados.

O funcionamento do BT-IPOLFG encontra-se esquematizado na Figura 7 onde
se incluem a distribuicdo de amostras por projetos aprovados e os pedidos de

colaboracéo externa.

Servigos cirdrgicos Outros Servigos ‘
Pega cirurgica Bidpsia I
h o >
Tecido neoplasico + normal ‘
¥
Servigo de Anatomia Patolégica Arquivo AP
Diagndstico q
A
Colheita ﬁ
Manipulagdo
Armazenamento Projetos
2l Parecer cientifico ‘
Parecer ético
Investigacdo ‘ ‘ Aprovacdo final

Figura 7. Diagrama indicativo do funcionamento integrado do BT-IPOLFG (adaptado do
BT.MAN.01)
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2. LEVANTAMENTO DE NECESSIDADES

2.1. INQUERITO

Os resultados deste inquérito podem ser consultados na integra no Anexo D.
Resultados do inquérito.

Pretendia-se que este inquérito fosse abrangente, incluindo os atuais e
potenciais utilizadores do BT-IPOLFG, atuando ainda como meio de promocéao
da existéncia da unidade, do seu propdsito e modo de funcionamento. Assim, 0
inquérito foi aberto a toda a comunidade de trabalhadores do IPOLFG e parceiros
(atuais ou potenciais) dentro da Unidade de Investigacao (iNOVA4Health) e no
ambito de algumas colaboracfes externas ativas (IGC, FCUL, iMM). O método
de distribuicdo utilizado (correio eletronico) permitiu alcancar virtualmente uma
populacdo de 2062 colaboradores, compreendendo 1892 do IPOLFG e 170
parceiros académicos (UID iINOVA4Health, IGC, FCUL, iMM). Obtiveram-se 133
respostas (taxa de resposta estimada 6%) e a caracterizagdo da amostra da
populacdo de inquérito pode ser consultada na Tabela 5.

Tabela 5. Caracterizacdo da amostra da populagao de inquérito (N=133).

Género Idade Categoria profissional
F 7% <=25 13 (10%) Carreiras gerais 44 (33%)
M 20% 26-35 34 (26%) Medicina 37 (28%)
n.a. 1% 36-45 41 (31%) Enfermagem 22 (17%)
46-55 26 (19%) Investigagao 11 (8%)
56-65 17 (13%) Administracao 6 (4%)
>=66 2 (1%) Outra 13 (10%)
100% 133 (100%) 133 (100%)

A grande maioria dos respondentes (74,4%) sabe o que, em linhas gerais, define

um biobanco ainda que uma pequena percentagem nao faca distingdo com um
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“repositério de amostras” (7,5%) e outra Ihe atribua um carater meramente
utilitario de “fornecimento de amostras a investigadores” (18,1%).

Quando questionados sobre a importancia global dos biobancos e, em patrticular,
da existéncia de um banco de tumores no IPOLFG, a esmagadora maioria
concorda que é “muito importante” (85,0% e 90,0%, respetivamente). Para a
maioria dos participantes, a mais-valia de uma estrutura deste tipo é a
“potencialidade para descobertas cientificas” (75,0%) tendo sido particularizada
a possibilidade de estudos retrospetivos e de re-caracterizagcdo tumoral (em
comentario). Cerca de 19,0% das respostas apontaram o “proveito do doente”
como o maior contributo global de um biobanco.

Segmentando esta opinido tomando a perspetiva de diferentes atores-chave (i.e.
instituicdo, doentes, investigadores), a maioria dos participantes considera que
um biobanco constitui fonte de “recursos para uma investigacdo de qualidade e
potencial de colaboragdes” (96,2% a 97,7%) sendo este o contributo
inquestionavel do BT para o IPOLFG nomeadamente, através de “amostras e
dados associados de elevada qualidade e robustez” (82,7% a 85,0%) essenciais
para assegurar “publicagdes cientificas com elevado fator de impacto” (12,8% a
13,5%) que, em ultima analise e numa perspetiva mais global, contribuem para
“a potencialidade para descobertas cientificas” (71,0%) assim como para
“resultados fidedignos e reprodutiveis” (em comentario). Os participantes
contemplam a existéncia de um biobanco como a “possibilidade de investigacao
e medicina personalizada” (71,4%) e, particularmente a existéncia de um BT
como a “possibilidade de contribuir para a investigagdo em oncologia” (66,2%).
De notar a opinido de que, na perspetiva do doente, o maior contributo de um
biobanco podera significar “proveito para a saude do proprio ou seus familiares
diretos” (18,0% a 19,5%) e o “reconhecimento e tratamento médico diferenciado”
(8,3% a 12,8%).

Curiosamente, 32,3% dos participantes ndo tinha conhecimento da existéncia
desta estrutura no IPOLFG, sendo importante ressalvar a preocupagao com “a
capacidade do IPOLFG utilizar as amostras para fazer investigacdo de
qualidade” e que “o contributo parece muito limitado pela falta de divulgagao das
amostras recolhidas ou dos dados registados no BT".

Relativamente ao tipo de cole¢cbes que o0s inquiridos gostariam de ver

representadas no BT-IPOLFG, a grande maioria defende que estas deveriam
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abranger todas as patologias seguidas no Instituto (87,2%), ndo desfazendo a
importancia particular de salvaguardar as patologias raras (30,1%) e as
patologias para as quais o IPOLFG é reconhecido como Centro de Referéncia
(0,8%). Note-se que apenas um quarto dos respondentes considera pertinente a
recolha de amostras previstas no ambito de projetos aprovados (24,8%).
Quanto ao tipo de informacao que os participantes gostariam de ter disponivel,
ha um grande interesse em conhecer quer a “matéria-prima” (73,7%), quer os
resultados da sua utilizacdo, ou seja, publicacdes (82,0%) e projetos (71,4%);
segue-se 0 material de suporte a questbes de operacionalizagdo como
hiperligacbes uteis (51,9%), perguntas frequentes (50,4%), instrucbes e
formulério para requisicdo de amostras (48,1%), e fluxogramas sobre o
funcionamento do BT (41,4%); por ultimo, h& interesse que seja do dominio
publico a politica de confidencialidade e protecédo dos dadores, amostras e dados
(39,1%), e ainda informagdo sobre potenciais colaboragbes (1,5%).
Complementarmente, os participantes consideram relevante ter também
disponivel alguma documentacdo como o0 manual, 0os procedimentos e as
instrucdes de trabalho do BT (74,4%), assim como a minuta do consentimento
informado e folheto informativo ao dador (60,9%).

Indagados sobre as atuais preocupacdes acerca do BT-IPOLFG (Figura 8),
surgiu como principal fator os recursos adstritos a esta estrutura de suporte
(30,1%) essencialmente ao nivel de recursos humanos especializados (técnicos
do BT), sensibilizados (outros servicos) e motivados (todos), e ao nivel das
infraestruturas como ter uma localizacdo adequada e reservada para o efeito,
assim como com capacidade de crescimento. Em segundo lugar, surgiram
preocupacdes com o0s processos/procedimentos (28,6%) e o circuito das
amostras (21,1%) assentes num desconhecimento geral do funcionamento do
BT, quais os tempos de processamento quer na perspetiva de garantia da
gualidade das amostras, quer na de pedidos de amostras para projeto, e qual a
finalidade das amostras colhidas (projetos, publicacdes, etc.); foram também
apontadas questdes éticas e legais (26,3%) fundamentalmente ligadas a
aplicacado do consentimento informado, e também a seguranca e salvaguarda
dos dados, amostras e dadores; e por fim, reforcou-se a preocupacao com a falta
de informacéo sobre as cole¢bes (tipo e numero de amostras) disponiveis no BT-

IPOLFG (em comentario).
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Figura 8. Categorizagao das preocupac8es demonstradas pelos participantes do
inquérito relativamente ao BT-IPOLFG.

Estas e outras questdes sdo novamente reforcadas na seccdo de “Outras

sugestdes e comentarios” (6 respostas; para maior detalhe consultar o Anexo D.

Resultados do inquérito).
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2.2. OECI

No PAM elaborado no ambito da recertificacado pela OECI em 2017 (Anexo B.
PAM OECI - BT-IPOLFG), foram identificados os seguintes pontos relativamente

a melhorias a efetuar na organizacao e funcionamento do Banco de Tumores:

= Infraestrutura:

Localizacao das arcas em espaco proprio, de acesso restrito e com temperatura
ambiente controlada. A resolucéo desta necessidade esta dependente de obras
de requalificacdo do Servico que, apesar de contempladas no plano de

investimentos do hospital, continuam sem data prevista para inicio.

= Qualidade:

Monitorizacdo da temperatura de armazenamento e resposta atempada a
alteracdes da mesma por forma a garantir a qualidade das amostras;
Integracdo da base de dados do BT com os processos clinicos para garantir

registos completos em tempo real.

= Politica e cultura cientifica institucional:

Disseminagcdo da existéncia do BT, sua importancia e seu modo de
funcionamento;

Promocdo de seminarios para discussdo e divulgacdo de temas/projetos

relacionados com o BT.

Os problemas administrativos e os de infraestrutura de mais facil resolucao (i.e.
monitorizacdo da temperatura e interligacdo entre bases de dados) encontram-
se atualmente resolvidos (para mais detalhe consultar Anexo B. PAM OECI —
BT-IPOLFG).

O proximo processo de avaliacdo e auditoria pela OECI esta previsto ocorrer
entre 2022-2023 para renovacédo da certificagdo. Com base na atual versao do
Manual de Standards [26], o BT-IPOLFG situar-se-a nos ~75% de cumprimento
(avaliacéo a aprofundar e consubstanciar com prova documental até 2022).
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3. POSICIONAMENTO DO BT-IPOLFG NO MERCADO

3.1. MODELO DE NEGOCIO

Um modelo de negdcio descreve o racional segundo o qual uma organizacao
cria, entrega e captura valor [38]. O modelo de negocio proposto para o BT-
IPOLFG (Figura 9) assenta na capacidade de resposta a necessidade crescente
de recursos biolégicos e dados associados para uma investigacdo de elevada

qualidade em oncologia e partiu da seguinte proposta de valor:

“Impulsione a investigagdo em oncologia aliando-se a um centro de recursos
unico e histérico com a maior cobertura geografica do pais”.

Como parceiros-chave identificaram-se:

i) o Conselho de Administracéo do IPOLFG, sem o apoio do qual o BT-IPOLFG
nao poderia existir e com o qual se deve alinhar para cumprir com a estratégia
institucional da qual devera ser parte integrante;

i) o Gabinete Juridico e Comissdo de Etica para questdes relacionadas com
implicac@es éticas e legais;

iii) os Servicos com 0s quais o BT se relaciona diretamente e com 0s quais
devera estreitar relacdes para otimizacao de recursos. Comecando pela AP
onde se insere fisicamente e com o qual ja partilha espaco e recursos;
passando pelos Servicos Cirlrgicos de quem depende para obtencdo da
grande maioria das amostras e respetivos Consentimentos Informados; o
Servico de Patologia Clinica (PatClin) para analises de caracterizacao
microbiolégica ou de virologia, por exemplo; o Servico de Informética para
questbes de software, hardware (atualizacdo, otimizacdo, problemas,
solucdes a medida) e interface com o exterior (paginas de intranet e internet,
formularios, etc.); a Unidade de Investigacdo em Patobiologia Molecular
(UIPM) para analises complementares de diagndéstico molecular e de controlo
de qualidade das amostras (acidos nucleicos), assim como podera contribuir
com cole¢gbes de amostras, de linhas celulares, acidos nucleicos, e outras
(proteoma, metaboloma, etc.) desenvolvidas no ambito das suas atividades

de investigagdo basica e translacional (homeadamente, na area da tirdide,
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colon e reto, melanoma, sarcomas, tumores cerebrais, ovario, mama e
prostata); a Unidade de Investigacdo Clinica (UIC) na centralizacdo do
processo de registo, avaliagdo e aprovacdo de novos estudos no Instituto; a
Unidade de Transplantes de Medula (UTM) e os Servi¢cos de Hematologia,
Pediatria e Neurologia, devido a especificidade das suas atividades e areas
de patologia, dispdem de recursos, processos e colecdes préprias cuja
composicdo poderd vir a ser comunicada ao BT-IPOLFG para uma
centralizacdo virtual de informacéo relevante e disponivel ao publico-alvo

(modo de funcionamento a determinar).

iv) Doentes, familiares, dadores, publico em geral enquanto fornecedores

voluntarios e informados de amostras e de dados e enquanto veiculo de
disseminacgao de confianga na misséo e competéncia do BT-IPOLFG;

Redes de biobancos nomeadamente a RNBT e o biobanco.pt a nivel
nacional, com vista a integracdo futura (em nome individual) de redes
internacionais como a ISBER e a BBMRI. A integracdo destas redes ira
possibilitar a troca de conhecimento e experiéncia, a participagdo na
discusséo e definicdo de recomendacdes de boas praticas no setor assim
como o0 acesso a oportunidades de financiamento especificas para

infraestruturas do género e capacitacao.

Atividades-chave
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Colheita, Processamento, Armazenamento, Distribuicdo de amostras/dados
Testes de controlo de qualidade
Outras prestacdes de servigcos (sob consulta) — ver exemplos em “Fluxo de

rendimentos”
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* Pagina de internet
* Correio eletrénico
* Telefone

* Congressos e Seminarios

Estrutura de Custos

* Custos fixos: RH, licengas, equipamento (revisdo, calibracéo,
manutencdo), auditorias, certificagcdo, dgua, eletricidade

+ Custos variaveis: reagentes, consumiveis, transportadora,
congressos, formacdo, equipamento (aquisicdo, reparagdo), obras

Fluxo de Rendimentos i

* Orcamento do Hospital * Ensaios Clinicos e Projetos

* Requisi¢do de amostras ¢ Qutros Servigos

* Armazenamento de amostras * Donativos e patrocinios

(condic®es particulares sob consulta)

Figura 9. Modelo de negocio proposto para o BT-IPOLFG (modelo de imagem adaptado de strategyzer.com/canvas).




Recursos-chave

Para além dos biorecursos com uma grande cobertura regional e temporal, 0s
recursos humanos especializados sdo uma mais valia do IPOLFG na sua
globalidade. Médicos e outros profissionais de saude desempenham papeis
fundamentais na atividade (e sucesso) do BT, que frequentemente intersecta a
rotina da atividade assistencial [3]; o pessoal de enfermagem e coordenadores
de estudo s&o essenciais, quer no processo de consentimento informado, quer
no de sinalizacao de casos, especialmente no contexto de ensaios clinicos com
recrutamento aberto [10]. Adicionalmente, € crucial garantir uma infraestrutura

adequada, desde espaco a sistemas de informacéao.

Segmento de clientes

= Investigadores enquanto colaboradores (preco de custo) ou enquanto
compradores de servi¢os (preco de tabela);

= Qutras instituicbes académicas que desenvolvam investigacdo em oncologia;

= Industria farmacéutica: colheita prospetiva, armazenamento e envio de
colecBes garantindo condicbes Otimas de temperatura e processamento (a
semelhanca de um laboratério central), para ensaios clinicos especificos,
com duracdo limitada e demais condicbes especificadas no acordo

financeiro.

Relacdo com os clientes

» Pessoal: presencial, telefonica;
= Automatizada ou impessoal: submissédo de pedidos e formulario de registo

online.

Canais de comunicacao

= Pagina de internet (publico externo) e intranet (para colaboradores internos)
= Correio eletronico
= Telefone

= Participacao e organizacédo de Congressos e Seminarios
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Estrutura de custos

Custos fixos: RH, licengas de software, equipamento (reviséo, calibracao,
manutenc¢ao), auditorias, certificacdo, agua, eletricidade;
Custos variaveis: reagentes, consumiveis, transportadora, congressos,

formacdo, equipamento (aquisicao, reparacao), obras.

Fluxo de rendimentos

Orcamento do Hospital por Departamento/Unidade (custos fixos);
Requisicdo de amostras (preco de tabela), sendo preferencial a colaboracéo
cientifica (preco de custo);

Armazenamento de amostras (colec¢des provisérias no ambito de projetos ou
ensaios em curso);

Ensaios Clinicos e outros projetos de investigacdo que envolvam o BT —
incluir verba para requisigéo, recolha, processamento, armazenamento de
amostras e/ou outros servigos;

Prestacao de outros servicos relacionados com a atividade do BT:

o cortes de blocos, extragdo de DNA, extracdo de RNA, afericdo de
qualidade de &cidos nucleicos, testes de imuno-histoquimica, testes
de hibridacéo in situ, etc.

Donativos, angariacdo de fundos e patrocinios (condi¢des particulares sob
consulta, atendendo as limitac6es impostas pelo Decreto-Lei n.° 5/2017, de
6 janeiro [48]).
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3.2. ANALISE DE COMPETITIVIDADE DE MERCADO

O resultado da andlise de competitividade do BT-IPOLFG encontra-se

esquematicamente resumido na Figura 10.

1
Ameaca de
novas entradas
Poder negocial o N Poder negocial
dos fornecedores / *, ™. dos clientes
K P N
1 ~.,_.> . 0 y ‘:‘_.,d 1
\s.:. c/":-C
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Ameaca de produtos
------------ Intensidade das quatro forcas substitutos
= = = |ntensidade competitiva 1
A A

Figura 10. Anélise de competitividade do setor de atividade do BT-IPOLFG.

Com uma rivalidade entre competidores de intensidade moderada, as forcas
identificadas como mais determinantes da posicao do BT-IPOLFG neste setor
foram a ameaca de novas entradas no mercado e o poder negocial, tanto dos

clientes, como dos fornecedores. Em mais detalhe:

1. A ameaca de novas entradas revelou-se de intensidade forte (Fs=0,70) pois

apesar da elevada diferenciacédo do produto apresentado pelo BT-IPOLFG e
de fortes barreiras legais e organizativas para a criacdo de novas estruturas
deste tipo, os rivais estabelecidos s&o reconhecidos pela sua qualidade e

bom funcionamento, caracteristicas que o BT-IPOLFG tem de mostrar ao seu
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publico-alvo possuir e dominar. Além disso, a aprovacao da 1ISO20387 que
regula a atividade dos biobancos [15], podera facilitar o surgimento de outras
estruturas de elevada qualidade que, dependendo do seu estatuto fiscal
poderao ter melhores oportunidades de apoio financeiro e contra as quais o0
BT-IPOLFG terd pouca margem de manobra para oferecer precos mais

competitivos ou reter clientes e fornecedores.

. O poder _negocial dos clientes (investigadores, colaboradores) revelou-se

também de intensidade forte (Fs=0,68) pois com um elevado nivel de
diferenciacdo e exigéncia de qualidade maxima nos produtos/servicos
fornecidos, apesar da cobertura geografica e abrangéncia histérica do
arquivo do IPOLFG, existe algum potencial real de ameaca de integracao; ou
seja, para se associarem a outros hospitais para colheita prospetiva de
amostras num cendrio em que, de alguma outra forma, essa associacao lhes

acrescente alguma outra vantagem (ex. tempo, visibilidade, financiamento).

. O poder neqgocial dos fornecedores (dadores/doentes como fornecedores de

amostras e dados de saude) demarcou-se de intensidade forte (Fs=0,72).
Com uma cobertura regional de ~5 Mhab e quase 7.000 novos doentes por
ano (fonte: ROR-Sul), o n.° de fornecedores é elevado, mas o seu nivel de
concentracdo € minimo e os custos de mudanca estimam-se baixos para o
Instituto. Contudo, sendo a importancia dos biobancos e da investigacdo em
particular relativa para cada fornecedor e detendo uma oferta de produtos
diferenciados (i.e. tumores varios), faz com que detenham muito poder. A
ameaca de integracdo do mercado foi considerada baixa pois depende
essencialmente de poder associativo entre doentes e de capital para

investimento.

. A ameaca de produtos substitutos resultou em intensidade moderada

(Fs=0,50) pois apesar do IPOLFG ter potencial acesso a metade dos
produtos no mercado, ndo ha nenhuma vantagem Obvia nos produtos
substitutos oferecidos pela concorréncia nem se espera um nivel de

rendimento elevado, podendo causar algum peso no custo de mudanca (p.ex.
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o cliente precisar de recorrer a um maior n.° de biobancos dispersos para

conseguir atingir o n.° de amostras necessario).

A rivalidade entre concorrentes derivou numa intensidade competitiva

moderada (Fs=0,61), tendo sido identificado como o fator de maior peso a
magnitude de capacidade de expansao seguido do potencial crescimento do
setor e, consequentemente, do n.° de competidores com a implementacéo da
ISO20387 antecipada para breve, especialmente nos dominios dos hospitais
privados e dos biobancos académicos ou com estatuto fundacional, mais
flexiveis e capazes de atrair fundos diversificados. As barreiras a saida séo
essencialmente financeiras e legais pelo que se determina de risco

moderado.

As tabelas com a discriminacdo de cada um dos fatores analisados para cada

uma das cinco forcas, os respetivos niveis de ponderacdo e pontuacdo para

calculo das intensidades podem ser consultadas no Anexo C. Resultados da

andlise de Competitividade.
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3.3. ACOMPANHAMENTO DE DESEMPENHO

O resultado da aplicacédo do “balanced scorecard” ao BT-IPOLFG encontra-se
esquematicamente resumido na Figura 11. Esta metodologia pretende
essencialmente encontrar a resposta a quatro perguntas essencias, uma para
cada dimensao-chave de negdcio, e para as quais se definem objetivos criticos
e indicadores de desempenho [42]. Ponderando sobre o impacto que o BT-
IPOLFG pretende alcancar nos seus clientes, é crucial garantir tempos de
resposta adequados para ascender a posicdo de fornecedor e parceiro de
referéncia preferencial, podendo o seu sucesso ser medido em n.° de novos
clientes, n.° de pedidos por cliente, n.° de novas colabora¢cées académicas, n.°
de publicacbes com reconhecimento do BT como fornecedor das amostras e,
claro, tempo de resposta aos pedidos. Em termos de melhoria dos processos
internos, € fundamental garantir capacidade técnica através da certificacao,
capacidade de armazenamento através da concretizacdo da obra de
requalificacdo do Servico de Anatomia Patoldgica (SAP) que incluird espaco
préprio, reservado e de acesso restrito e condicionado para o BT, sendo o
principal objetivo a exceléncia medida através de tempos de ciclo adequados,
precos unitarios reduzidos, n.° de colecdes e n.° de amostras. Relativamente a
capacidade organizacional com vista a melhoria e criagcao de valor continuas, é
importante garantir lideranca técnica estando ao corrente das melhores praticas
no ramo de biobancos; foco no(s) produto(s)/servico(s) mais requisitado(s); e
atencdo a oportunidade de lancamento de novo(s) produto(s)/servi¢co(s) com
base na procura. Quanto a dimensdo financeira, é essencial garantir a
sobrevivéncia através de fluxo de caixa e o0 sucesso atraveés do reinvestimento
nas outras dimensdes-chave com vista ao crescimento do BT-IPOLFG em
matéria de capacidade de armazenamento e inovagao. Estas dimensdes e seus
objetivos relacionam-se da seguinte forma estruturada, a que se denomina mapa

estratégico segundo Rohm et al. 2016 [43], como se pode verificar na Figura 12.
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3.4. PROPOSTA DE GOVERNANCA

Um bom modelo de governanca ndo tem necessariamente de ser ditado pela
hierarquia institucional podendo, na verdade, envolver varios atores [49]. O
conceito de governanga no contexto dos biobancos descreve ndo so6 a custodia
responsavel pelas colecdes de bioespécimes no espaco fisico, mas também a
supervisao da utilizacdo dessas amostras [6]. A estrutura tipica de governanca
em consoércios de investigacdo compreende elementos de: gestdo,
aconselhamento (peritos independentes), beneficiarios, e comités de
acompanhamento/avaliacdo (ética, acesso a dados, etc.) [49]. Atendendo ao
objetivo de maior dinamizacdo da atividade do BT-IPOLFG em estreita ligacéo
com os diferentes servicos que o alimentam (essencialmente servig¢os cirargicos,
mas nao so), com as diferentes especialidades e sub-especialidades envolvidas
no diagnoéstico das doencas seguidas no IPOLFG, assim como com 0S Servigos
de suporte transversais (contabilidade, informatica, apoio juridico, etc.), sugere-
se a reestrutruragcdo do seu organigrama (Figura 13), aplicando a politica
institucional de funcionamento multidisciplinar ao BT.

Para concretizar esta nova organizacao e modo de funcionamento, deverao ser
oportunamente agendadas reunides individuais com: i) os Diretores de Servico;
e ii) em coordenacédo com a Unidade de Investigacdo em Enfermagem, com 0s
enfermeiros previamente identificados como porta-voz das atividades de
Investigacdo nos varios Servicos (Ordem de Servico n.° 12/2019), iii) outros,
quando aplicavel. Estas acbGes servirdo para: i) informar do processo de
reestruturacdo do BT e eventual recolha de sugestdes; ii) sensibilizacdo dos
profissionais quanto a sua importancia na dinamizacdo do BT; e iii) nomeacao
de elos de ligacdo com o BT (p.ex. como consultores e potenciais membros de
equipas de investigagdo em projetos futuros). Decorrente desta reorganizagéo
participativa, sera elaborada uma matriz de responsabilidades e serédo definidas
as formas de comunicacgao. Para incentivar a participacao nas atividades do BT,
poderdo ser definidos objetivos e métricas (p.ex. n.° de colheitas/més, a
semelhanca da taxa de recrutamento dos ensaios clinicos), cujos indicadores
deverdo fazer parte dos relatérios de atividades dos servigos, na secgdo de

Investigacéao.
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4. ANALISE SWOT

Encontram-se representados na Figura 14 os resultados da analise das
principais Forgas, Fragilidades, Oportunidades e Ameacas ao BT-IPOLFG que

serdo discutidos em mais detalhe a frente.
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Figura 14. Anédlise SWOT do BT-IPOLFG.

Apesar de haver um sentimento geral de confianca na Instituicdo dentre os
profissionais que responderam ao inquérito, ha, entre clinicos e investigadores,
a preocupacdo em conhecer e ver garantidos os padrbes de qualidade e de
seguranca na génese e no funcionamento do BT-IPOLFG; assim como conhecer
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os procedimentos (recolha, processamento e acesso as amostras) e tempos
associados; qual o material disponivel; e também a preocupacgéo com a utilidade
final/rentabilizacdo das amostras colhidas (Figura 8). E dado o exemplo da
coleccdo de sarcomas e a necessidade de encontrar parcerias. Alguns dos
inquiridos demonstraram interesse por outros tipos de amostras como tumores
“liquidos”, saliva, urina, liquidos de quistos (ex. ovario/pancreas), alegando nédo
existirem procedimentos e circuitos apropriados em vigor no BT. A recolha de
amostras deve ser apropriada e exequivel tanto no contexto clinico como para
as aplicacdes downstream antecipadas [9]. A aplicacdo de novos procedimentos
a amostras habitualmente colhidas (ex. sangue) permitira também alargar o tipo
de analises downstream (ex. dupla centrifugacdo do plasma para obtencédo de
DNA circulante) [10]. A necessidade de implementacao de alguns procedimentos
foi também identificada no ambito da avaliacéo para certificacédo pela OECI, pelo
que seréo elaborados no decorrer do préximo triénio (2021-2023) de acordo com
uma lista de prioridades a definir com base nos objetivos estratégicos do BT-
IPOLFG.

Com mais de dois anos desde o lancamento da pagina do IPOLFG com imagem
renovada, uma das principais oportunidades imediatamente acionaveis é a
criacdo das paginas de internet e intranet do BT-IPOLFG. A primeira proposta
de desenho e contetdos pode ser consultada no Anexo E. Desenho e proposta

de conteudo das péaginas de internet e intranet do BT-IPOLFG.
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COMPETITIVIDADE DO BT-IPOLFG

O ponto de partida para o desenvolvimento estratégico de qualquer organizacéo
€ a identificacdo e a compreensao das forcas que moldam a sua competitividade
[39]. Considerando as componentes essenciais de gestdo e planeamento
estratégico [42], procedeu-se a uma avaliacdo do BT-IPOLFG nas suas
dimensdes estrutural, organizacional e de funcionamento antes da formulacdo
de uma estratégia, de um plano de financiamento, e da definicdo de indicadores
de acompanhamento adequados. Antes da operacionalizacdo de qualquer
destes planos devera ser garantida a definicdo e aplicacdo depoliticas segundo
principios de justica e transparéncia, que ndo sejam de tal modo restritivas que
acabem por ter como consequéncia 0 oposto do pretendido: a inibicdo da
investigagéo [17].

Segundo o modelo de competitividade escolhido [40][41], a forca competitiva
mais potente demarca-se como a mais importante na formulacdo da estratégia
de um negadcio [41]. Face aos resultados obtidos nesta analise aplicada ao BT-
IPOLFG (Figura 10), as forgas mais determinantes foram: i) a ameaga de novas
entradas, que poderd ganhar terreno assim que a certificacdo pela norma
ISO20387 [15] venha a entrar em vigor em Portugal; ii) o poder negocial dos
fornecedores uma vez que, apesar de muitos, sdo livres para optar pelo
prestador de servi¢o de salude que entenderem, sendo que a sensibilidade para
a investigacao (e para o biobanco) podera nédo ser um fator decisivo para garantir
0 seu interesse e contributo; e ainda, iii) o poder negocial dos clientes ja que,
sendo bons conhecedores do mercado e geralmente exigentes em questéo de
tempo (e qualidade), poderdo procurar outros parceiros para obtencao expedita
de amostras/dados. Nao havendo a partida, diferenca ou vantagem oObvia entre
produtos/servicos concorrentes, € principalmente nas vertentes dos clientes e
dos fornecedores que o BT-IPOLFG devera apostar e se destacar.

As preocupacdes de um cliente em geral, costumam recair sobre quatro

categorias: tempo, qualidade, desempenho e preco [42]. Sendo a qualidade (e,
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consequentemente, o desempenho das amostras) um dos pressupostos para a
existéncia do biobanco, este ponto ndo devera ser questionavel. A
responsabilidade pelo desenvolvimento e manutencéo de colegfes sustentaveis
e utilizaveis devera caber primariamente a Instituicdo da qual o biobanco faz
parte [7]. Atendendo a dependéncia do BT em relacdo ao SAP, tém sido alvo de
preocupacao generalizada quer a qualidade quer a diversidade das amostras
colhidas no ambito da atividade assistencial deste servico (Figura 8 e revisao por
[10]) face a missdo do BT em se destacar como uma estrutura solida de suporte
a uma investigacao cada vez mais exigente em termos de numero e qualidade
de amostras (e dados associados). Nao constituindo uma atividade econémica
propriamente dita, a atividade do BT-IPOLFG aproxima-se da dos “Centro de
recolha e bancos de 6rgaos” (CAE 86904). Mediante a analise das cinco forgas
de Porter, o autor defende ser possivel encontrar oportunidades para ganhar
vantagem sustentavel face aos rivais na mesma area de mercado, apostando na
preservacdo do que distingue um negdécio do outro, seja através da oferta de
atividades/servicos diferenciadores ou através da oferta de atividades/servicos
idénticos, mas desempenhados de forma distinta [41]. Uma boa gestdo da
qualidade assegura a oferta de melhores produtos/servicos que atraira
investimento para o desenvolvimento das cole¢Bes e o resultado final sera
benéfico para todos os atores-chave [16]. O biobanco devera estar preparado
para considerar o enriquecimento dos seus biorecursos com dados resultantes
da investigacao subsequente a disponibilizacdo da amostra, expandindo assim
a sua utilidade [10]. Para que as amostras disponiveis tenham valor
acrescentado, os dados que delas se extraem devem estar ligados a outras
fontes de informacéo [1]. A interligacéo entre a base de dados do BT-IPOLFG e
o SClinico garante dados clinicos associados atualizados em tempo real. Quanto
a integracdo de dados e resultados de investigacdo, serdo oportunamente
estudadas e discutidas opg¢des e formatos possiveis. Uma das opgbes passara
pela disponibilizacdo de informacéo nas paginas do BT-IPOLFG sobre projetos
e publicacdes resultantes da utilizagdo dos recursos do BT. Contudo, esta
solucdo apenas serve o0 proposito de informagcdo, nado prevendo o
enriquecimento dos biorecursos com “raw data”, por exemplo.

As contribuicbes a ser cobradas pelo BT ndo prevém fins lucrativos e serdo

taxadas, na medida do aplicavel, a tabela de precos praticada pelos Servigos do
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Sistema Nacional de Saude (SNS) [50]-[52], pelo que ndo se prevé grande
margem para negociacdo. Considerando que os clientes do biobanco sao os
investigadores em geral, na sua perspetiva serd mais importante terem
assegurados tempos de resposta baixos para incentivar a uma colaboracéo
mutualista e duradoura. Como “tempo de resposta” define-se o periodo decorrido
entre a rececdo do pedido até ao fornecimento efetivo das amostras/dados
(Figura 2). Este tempo sera diferente consoante: i) o produto exista em stock ou
se refira a uma colheita prospetiva cujos detalhes precisem ser acertados com o
BT; e ii) dependendo se a proposta/projeto tem parecer cientifico e ético prévio
(de qualquer instituicdo ou 6rgdo de mérito e capacidade reconhecidos) ou se
estard dependente dos tempos do circuito de submissao/aprovacao de projetos
no Instituto. Estes tempos poderdo variar entre alguns dias e varios meses,
podendo afetar bastante o sucesso e a confian¢ca no BT. Urge, assim, garantir a

centralizacdo e a priorizagdo dos pedidos recebidos.

PLANEAMENTO ESTRATEGICO

Como estrutura nuclear funcional que o BT-IPOLFG pretende ser, deveréo fazer
parte da sua missdo nao so a garantia da qualidade e seguranca, mas também
a prestacao dos servicos a que se propde, a satisfacdo dos seus clientes e a
manutencdo de um ciclo de receita sustentavel [10]. Apesar do Manual do BT-
IPOLFG demarcar o proposito e 0s objetivos da sua constituicdo, ndo existia
definida de forma clara, objetiva e concisa uma visdo estratégica, associada a
uma missao e valores nucleares do BT, quais as suas atividades e servi¢os-
chave, nem estava claramente estabelecida toda a cadeia de fornecimento e as
vias de comunicacdo que garantam a sua melhor operacionalizacédo e uma
gestado interventiva em tempo real. O presente trabalho identifica alguns
aspectos de melhoria, uns mais rapidamente acionaveis que outros, e de
reestruturacao que irdo requerer um planeamento mais exaustivo. Algumas das
sugestdes que a seguir se detalham serédo incluidas no plano estratégico do BT-
IPOLFG e do Centro de Investigacdo a concretizar durante o proximo triénio
(2021-2023).
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Para alcancar a sua missédo e visao, o funcionamento do BT assenta nos mais
elevados padrdoes de qualidade e seguranga, encontrando-se ao servigo da
comunidade cientifica na area da oncologia, esperando ir ao encontro da
satisfacdo dos seus clientes (investigadores), salvaguardando os direitos dos
seus fornecedores (doentes, familiares, publico em geral) (Figura 15),
implementando e mantendo um ciclo de receita sustentavel que Ihe permita

crescer através do reinvestimento em prol da investigacao (Figura 12).

VISAO

Referéncia nacional na area de biobancos.

MISSAO

Contribuir para o desenvolvimento de Investigacdo em Oncologia através do

fornecimento de amostras e dados associados de elevada qualidade.

VALORES E ATIVIDADES NUCLEARES

» Confidencialidade: desde a protecao do titular da amostra/dados a protecao

dos seus clientes, as atividades do BT-IPOLFG seguirdo os principios da
confidencialidade.

» Integridade e rigor ético e cientifico, assegurando que as propostas que lhe
chegam vém acompanhadas de parecer favoravel dos respetivos comités de

avaliacdo antes de ser acordada qualquer transferéncia de amostras/dados.

Além disso, o BT-IPOLFG devera comprometer-se e revelar imparcialidade,
tentando manter-se isento de pressfes politicas ou financeiras,
disponibilizando ao publico informacédo sobre os apoios recebidos.

= Disponibilidade e acessibilidade efetiva e eficiente aos recursos do biobanco,

em cumprimento dos requisitos éticos, cientificos e legais.

» Seguranca e Qualidade asseguradas por colaboradores qualificados e

procedimentos operacionais em respeito e protecéo dos direitos e liberdade

dos participantes, suas amostras e dados.
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Figura 15. Valores e atividades nucleares do BT-IPOLFG.

As suas atividades-chave nesta fase compreendem as inerentes a qualquer
biobanco: recolha, processamento, armazenamento e distribuicdo de
amostras/dados assim como os respetivos testes de controlo de qualidade que
poderdo constituir a prestacdo de um servico independente por si s6. Tarefas
administrativas deveréo incluir a preparacéo regular de relatdrios, apresentacdes
de progresso de projetos, a gestdo de visitas ao local, e a
preparacdo/acompanhamento de inspecbes e auditorias decorrentes dos
processos de certificacdo. Tambés as atividades e procedimentos do BT deverao
ser alvo de auditoria interna para assegurar ndo so a qualidade, mas também as

taxas de utilizagéo do biobanco [10].
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SUSTENTABILIDADE

Tirando partido da analise combinada de competitividade de mercado (Figura
10), indicadores estratégicos de desempenho (Figura 11) e analise SWOT
(Figura 14), foi possivel definir uma proposta de sustentabilidade (Figura 12) para
o BT-IPOLFG assente em trés pilares essenciais com objetivos especificos e

possiveis niveis de atuacéo: operacional, financeiro e social.

PILAR I. NIVEL OPERACIONAL

A nivel operacional o principal objetivo é o aumento da eficiéncia dos processos
para atingir o reconhecimento da qualidade, ndo s6 ao nivel dos produtos, mas
também de todas as suas operacdes. Para isso, 0 BT-IPOLFG devera envidar
esforcos para participar em programas de acreditacdo/certificacdo
internacionalmente reconhecidos abrangendo a avaliacdo de politicas,

procedimentos e processos.

GESTAO

Ditam as boas praticas em matéria de biobancos que esteja definida uma
estrutura de governanca com responsabilidades de gestdo bem definidas, com
0 objetivo geral de assegurar a protecdo dos direitos e bem-estar dos
participantes [17]. A grande vantagem dos mecanismos de governanca é a
promocdo de certeza e eficiéncia através da uniformidade e igualdade de
procedimentos que garantem gue a invesigacao, realizada de acordo com
padrbes éticos e legais, € suportada por mecanismos de decisdo transparentes
e de responsabilizagéo [24].

A complexidade de gestdo de uma organizacdo requer um acompanhamento
préximo do seu desempenho em varias vertentes. Um sistema equilibrado para
medicdo de desempenho de um negodcio contempla as varias dimensdes do
negocio em regime de complementaridade. Além do compromisso a longo prazo
por parte da gestao de topo, o processo de desenvolvimento de um sistema de
medicdo de desempenho devera ouvir e/ou envolver os restantes atores-chave

para garantir o0 seu sucesso, através de uma politica de comunicacgéo clara e
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transparente [42], a semelhanca do que ja é praticado ao nivel do SGQ. A
quantificacdo formal do desempenho justifica o beneficio, a utilidade e, em
termos gerais, a necessidade de investimento [9].

Os principais parametros de sucesso de um biobanco deverao incluir, ndo so a
guantidade de amostras/dados distribuidos, mas também o volume de utilizacdo
dos biorecursos em investigacao [6]. Neste sentido, o grande objetivo do BT n&o
se prende simplesmente com um elevado nimero de amostras armazenadas
mas sim, por um lado, com a representatividade dessas amostras face ao
seguimento clinico do instituto, por outro lado, destacar o valor da sua oferta
através da apresentacdo de um portfélio singular com algumas colecdes raras,
mas essencialmente, com as necessidades dos seus investigadores e
solicitacdes externas, garantindo assim boas taxas de utilizacao e turnover, ou
seja, minimizando o risco de colecdes obsoletas.

O acompanhamento da atividade e crescimento do BT-IPOLFG podera, a
semelhanca do que foi sugerido para os Relatérios de Atividades dos Servicos,
vir a figurar como indicador de (apoio a) producao cientifica do Instituto: o n.° de
amostras colhidas, n.° de pedidos submetidos e aprovados, n.° de amostras
cedidas, séo alguns dos indicadores de reporte mais regular (ex. trimestral), ou
0 n.° de novas colaboracdes/projetos/publicacbes numa base mais pontual e/ou

anual.

SUPERVISAO

As recomendac0fes internacionais determinam a necessidade de mecanismos

de supervisdo da atividade do biobanco para assegurar o nivel de cumprimento
com a legislacdo, regulamentacdo e politicas aplicaveis [17]. No ambito da
certificacao pela OECI, o BT-IPOLFG ¢é avaliado de cinco em cinco anos no que
concerne a sua infraestrutura, recursos, processos e procedimentos [26]. Em
matéria de questdes éticas e legais, o BT-IPOLFG articula pontualmente com a
Comisséo de Etica e com o Gabinete Juridico, sempre que haja necessidade.
Enquanto estrutura de suporte as atividades de investigagédo do IPOLFG, o BT é
ainda avaliado e aconselhado pelo SAB do Centro de Investigacdo, cuja
constituicdo atual inclui um elemento perito em Anatomia Patologica. Este 6rgao

consultivo, constituido em 2018, reine normalmente uma vez por ano e tem a
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responsabilidade de tecer algumas consideracdes e recomendacdes com vista
a melhoria do desempenho cientifico do Instituto. Devido essencialmente a
mudanc¢a de Coordenacdo do Centro de Investigacdo, em 2020 ndo houve
reunido de SAB, que sera provavelmente retomada no segundo semestre de
2021. Na sua reunido de 2019, a principal recomendacao do SAB nesta matéria
prendeu-se com a integracdo do consentimento informado para BT junto do
consentimento para cirurgia. Em alternativa, optou-se pela revisdo e

simplificacdo do consentimento existente, ja disponivel no SClinico.

MELHORIA DE PROCESSOS: CERTIFICACAO

A nivel de melhoria de processos internos e para reconhecimento de

competéncia e idoneidade, o BT-IPOLFG deveré trabalhar para a certificacdo
pela 1SO20387 [15] assim que esta esteja disponivel em Portugal [31].
Entretanto, poderd ainda preencher gratuitamente o questionario de auto-
avaliacdo da ISBER e tentar a certificacdo pela OCDE como centro de
biorecursos [16]. A acreditacao pelo Programa de Biorepositorios pelo Colégio
de Patologistas Americano (CAP) é outra possibilidade altamente recomendada
e reconhecida para elevados padrdoes de seguranca, qualidade e
reprodutibilidade de operacdes [10], mas acresce outra despesa.

A certificagdo por qualquer um destes esquemas internacionalmente
reconhecido abrird a oportunidade de participacdo em redes colaborativas. A
integracdo do biobanco em redes de infraestruturas congéneres € um passo
importante e Gtil para assegurar a cooperacao, a revisao e a implementacao das
melhores préticas no setor assim como para a atracao / criacao de oportunidades

de financiamento [16].

MELHORIA DE PROCESSOS: COLECOES
A existéncia de algumas cole¢bes privadas em diversos Servigos do IPOLFG
precede a criagdo do BT-IPOLFG (2009) e do Centro de Investigagédo (2011),

decorrendo dos procedimentos legais entdo em vigor (i.e. autorizagdo prévia

pela CNPD mediante pedido fundamentado e detalhado, especifico para um
determinado protocolo de estudo). Com a criagcdo destas estruturas de apoio a

investigagdo no IPOLFG, nao foi considerada a adaptacdo no modo de
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funcionamento dos servicos que realizam investigacdo com vista a sua
integracdo e otimiza¢do dos recursos transversais a sua disposicao, desde a
submissdo/aprovacdo de projetos, a recolha/armazenamento/distribuicdo de
amostras sob o0s mais elevados padrbes de qualidade reconhecidos
internacionalmente, e a gestao dos projetos. A falta deste ajuste ndo antecipou
o “antigo modo de funcionamento” como uma ameaca a propria existéncia do
BT: a diminuig&o das suas colec¢des por disperséo do esforgo coletivo de colheita
versus foco nos interesses individuais de cada grupo de investigagao.
Adicionalmente, ainda que as equipas trabalhem no limite do seu melhor
conhecimento para garantir a qualidade da recolha (€ do seu interesse obter
resultados reprodutiveis e de qualidade), ndo é assegurada a padronizacao dos
procedimentos de acordo com o que melhor se pratica na area, o que também
limita a utilizac&o dessas amostras a um Unico grupo de investigacéo. E dever
dos biobancos a maximizacao do valor dos seus recursos através da promoc¢ao
de investigagdo ja que grupos e instituigdes individuais dificilmente conseguirdo
0 numero adequado de amostras para investigagao translacional de outra forma.
A reutilizacdo das amostras € uma forma de maximizar o principio da
beneficiéncia [12][13] e uma forma de aumentar a propria sustentabilidade do
processo de utilizagdo das amostras e, consequentemente, do biobanco [6].

A especificidade de requisitos, procedimentos, aplicacbes e enquadramento
legal de algumas destas colecdes dispersas (ex. LHO, LabBiog, UIPM) podera
ditar a sua separacgéo fisica do BT-IPOLFG. No entanto, a centralizagdo da
informacdo numa Unica base de dados deverd ser procurada com vista a
maximizacdo de recursos e potenciacdo da investigacdo institucional.
Idealmente, o BT-IPOLFG passa a ser o0 Unico ponto de gestédo de colecbes, de
pedidos de amostras/dados que, em articulagdo com a UIC, coordena a entrada
de novos projetos no instituto; e em articulagcdo com o Centro de Investigacao,
podera melhor explorar as possibilidades de colaboracéo e criagdo de equipas
de trabalho. A centralizacdo € fundamental [10] do ponto de vista externo e
interno: informag&o completa, atualizada sobre as colec¢des disponiveis em todo
o instituto, acessivel por um unico canal com procedimentos padronizados,
reducao de custos e, sobretudo, rentabilizacao de recursos existentes, como por
exemplo, através da consisténcia da utilizagdo de um anico formulario de

consentimento informado para recolha e armazenamento de amostra para BT,
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abrangendo projetos de investigacdo presente ou futura (versdo simplificada
aprovada em 10/2020, disponivel no SClinico) — ndo invalidando que seja
prestada informacao aos participantes sobre os projetos em curso.

MELHORIA DE PROCESSOS: ORGANIZACAO MULTIDISCIPLINAR E
EM REDE

A estrutura de governanca envolve ndo so6 politicas, regulamentos e processos
mas também pessoas e grupos [49]. Para além de sistemas de informacédo
integrados, é fundamental a constituicAo de equipas multidisciplinares e
interdisciplinares [4]. A atividade do BT-IPOLFG deve ser integrada e nao
isolada, ficando na total responsabilidade dos seus elementos efetivos mas sim
de toda a equipa envolvida desde a gestdo de topo, a gestédo local. Algumas
licobes que podemos tirar dos varios “circuitos paralelos” para recolha de
amostras para projetos/linhas de investigacdo especificas € que o interesse
existe, a colaboracédo entre clinicos e investigadores é possivel e desejada,
profissionais integrados nas equipas e envolvidos na definicdo de questdes com
relevancia clinica e cientifica sdo mais motivados, e que, havendo confianca na
equipa, o seu grau de compromisso tende a ser elevado, independentemente da
carga assistencial. A proposta de reorganizacdo da equipa do BT-IPOLFG
(Figura 13) passa pela nomeacéo de pontos de ligacdo nos servigos clinicos e
integracdo de consultores de diferentes especialidades para cada patologia,
alargando o modo de funcionamento das consultas multidisciplinares. O
contrario, ou seja, a participacdo dos (apenas dois) elementos do BT-IPOLFG
nas consultas multidisciplinares ndo é uma solugdo viavel, pois necessitam
assegurar o normal funcionamento do BT. Determinam ainda as boas praticas
gue sejam estabelecidos papéis especificos e cadeias de responsabilidade [17].
Outra forma de formalizar esta reestruturacao, passa pela alocacao de tempo a
atividades de investigacao junto do Servico de Gestdo de Recursos Humanos,
medida que também reflete impacto positivo no (compromisso com 0)

desempenho cientifico do instituto.

Muitos projetos e infraestruturas de investigagdo assumem atualmente a

conformacdo de grandes consorcios geograficamente dispersos ou redes
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virtuais, inclusivamente redes de biobancos [5][24][54] como € o caso da BBMRI
[19]. Estas iniciativas com o grande objetivo de concentracdo de recursos
comuns [49], estdo inevitavelmente relacionadas com partilha de dados [54] e
envolvem estruturas de organizacdo e gestdo mais ou menos formais e mais ou
menos complexas [49]. O grande designio da governanca destes consorcios €
garantir que as atividades sejam desempenhadas e o0s objetivos atingidos de
forma a equilibrar os interesses dos diferentes parceiros [49].

No caso do IPOLFG, sera uma mais valia a integracao virtual das varias colecfes
existentes nos outros servicos, permitindo apresentar ao publico a verdadeira
dimenséo do portfélio de biorecursos gerados e disponiveis no Instituto para
investigagcdo. Sao exemplo desta riqueza, a informagéo relativa a linhas de
culturas celulares, modelos organoides 3D de cancro desenvolvidos em
colaboracdo no ambito da UID iNOVA4Health, modelos de xenoenxertos, que
irdo compor o que se designa de “biobanco vivo”; em adigdo a dados de exoma,
metaboloma, protedmica e de sequenciacao, etc., resultantes dos varios projetos
aprovados s0 na ultima década (fonte: Centro de Investigacdo). Lanca-se aqui 0
desafio para o desenho de um novo projeto, sob a lideranca do BT-IPOLFG, para
o levantamento de informagdo minima relevante respeitante as diversas
colegBes, separando biobancos terapéuticos (ex. células estaminais, banco de
sangue e componentes sanguineos) de biobancos para investigacao (ex. UIPM
e LHO); e criacdo de uma infraestrutura virtual centralizada no BT-IPOLFG, com
estrutura e organizacdo propria bem definida. Tirando partido dos recursos
existentes nomeadamente, base de dados e conhecimento técnico
especializado, esta interacdo sera certamente proveitosa para todos o0s
envolvidos e, especialmente, para a visibilidade do Instituto; e podera encontrar
oportunidades de financiamento na area da capacitacdo ou modernizacao de
infraestruturas, e até da modernizacéo digital. De acordo com as recomendacdes
de boas praticas da OCDE [17], na eventualidade das amostras serem colhidas
por varios parceiros — no caso do IPOLFG, diferentes Servicos ou grupos de
investigacdo — cada um pode utilizar e manter o seu sistema de codificagdo de
amostras, sem que nenhum detenha a totalidade dos cédigos, garantindo assim

uma camada extra de seguranca.
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Urge, no entanto, que estas decisdes sejam precedidas de uma politica
institucional clara e que, no seu seguimento, sejam entdo definidos
procedimentos detalhados funcionais em colaboracdo estreita com o0s
especialistas e servicos envolvidos, com definicdo de métricas por patologia ou
tipo de 6rgdo, segundo um modelo minimamente reprodutivel para todos os

grupos multidisciplinares.

MELHORIA DE PROCESSOS: CAPACIDADE INSTALADA

Historica e legalmente, a colheita de amostras € da competéncia da Anatomia

Patoldgica, especialidade médica responsavel pela sua analise morfologica e
molecular com o objetivo de determinar ou contribuir decisivamente para o
diagnostico de lesbes, com implicacbes no tratamento e prognostico das
doencas, bem como na sua prevencao e detecdo precoce, interrelacionando-se
com a generalidade das especialidades médicas e cirurgicas e prevendo, ha sua
vertente hospitalar, investigacao basica, clinica e translacional [57].

A dependéncia orgéanica e fisica do BT-IPOLFG em relagdo ao SAP é, portanto,
nao s6 légica como favoravel, pois permitiu baixar os custos de iniciacdo que
ficaram essencialmente reduzidos a aquisicdo de novo equipamento (arcas de
ultracongelacéo e sondas de monitorizacdo de temperatura) e software (RNBT-
Sl) de uso exclusivo pelo BT; permitindo também a sua manutencdo a baixo
custo [10]. Contudo, a partilha de recursos e a prioridade das atividades
assistenciais/diagnéstico sobre as de investigacdo (ou suporte de), colocam
automaticamente o BT-IPOLFG numa posicéo secundaria e de escassez que €
facilmente percebida pelos investigadores como uma ameaca a boa execucao
dos seus projetos, levando-os a optar por solugdes alternativas de acesso as
amostras/dados, i.e., eliminar o intermediario (0 biobanco) e ir diretamente a
fonte (clinico). Esta solugéo resulta na dispersédo de esfor¢cos e na limitagdo da
aplicacaol/utilizacdo dos valiosos e escassos biorecursos providenciados pelos
doentes.

Para além de espaco proprio de acordo com as recomendacgdes e legislacao
vigente, o BT-IPOLFG devera procurar aumentar a capacidade instalada.
Atendendo as restricdes usualmente sentidas pelas entidades publicas a nivel

de contratacdo de pessoal, sugere-se a procura de apoio por terceiros, como
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aconteceu recentemente no ambito da participagdo do IPOLFG na UID
iINOVA4Health. Contudo, a implementacdo continua de melhorias ao nivel da
qualidade e do tempo de ciclo podem resultar naturalmente num aumento da

capacidade [42] por consequéncia do aumento da eficiéncia dos processos.

MELHORIA DE PROCESSOS: SISTEMAS DE INFORMACAO E GESTAO
DE INFORMACAO
Um biobanco é tanto melhor quanto melhor for o sistema de registo e anotacéo

assim como a informacdo e conhecimento que for possivel associar a cada
amostra [10]. O reforco crescente das praticas e medidas de seguranca
informatica, quer ao nivel dos sistemas de informacao, quer ao nivel dos seus
utilizadores (profissionais de saude), abrange todo o Instituto. As medidas de
seguranca técnica exigidas para salvaguardar a informacéo pessoal e de saude
sob a responsabilidade do Instituto conferem algum crédito e confianca na
gestdo da informacdo armazenada pelo BT-IPOLFG. Contudo, o software
utilizado para gestdo de registos do BT (transversal aos membros da RNBT)
precisa de melhorias substanciais, essencialmente em termos de harmonizacao
e padronizacdo da linguagem, restringindo os campos de escrita livre a uma
listagem exaustiva mas limitada de termos, por exemplo. Conseguir “fazer
perguntas” relevantes a base de dados, que possibilitem a sele¢cdo de
determinado tipo de amostras/colecdes, é crucial quer para o desenho quer para
a avaliacao de exequibilidade de projetos [10].

A confianca nas instituicdes de salude advém da garantia efetiva de protecao e
da privacidade dos dados recolhidos através da utilizacdo de sistemas de
informacgéo integrados e centralizados que garantam uma monitorizacdo de
qualidade e o0 acesso a uma grande quantidade de dados clinicos de uma forma
estruturada/harmonizada [4]. Os sistemas de tecnologia de informagdo de um
biobanco deveréo permitir a gestdo do armazenamento, o registo de espécimes
e garantir a seguranca dos dados [10]; devem permitir a interoperabilidade com
outras aplicacfes existentes na instituicdo [18] (ex. processo clinico eletronico,
MCDTSs, registo oncolégico, registo de anatomia patolégica, sistemas de
monitorizacdo de temperatura das arcas, etc.) assim como a conversao da

informacg&o em formatos facilmente partilhaveis entre instituicbes colaboradoras
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[18]; deverdo ainda permitir a rastreabilidade das amostras em todo o seu ciclo
de vida (Figura 1) [9][16][17]; o sistema de inventario devera permitir a extragéo
de elementos dos dados que facilitem a colocagao de questdes de investigacao
mas também a propria gestado das colecdes [10][18]. Devera ainda ser mantido
um registo eletronico das qualificaces, formacdes adicionais incluindo as de
seguranca, as de cumprimento dos requisitos legais e as de competéncia em
matéria de biobancos do pessoal afeto ao BT assim como dos respetivos
certificados [10].

Os sistemas de informac&o num biobanco séo cruciais para a sua boa gestéo e
governanca [16][17][24]. Para além da gestdo de amostras e dados originais
associados, a base de dados do BT devera contemplar documentacgdo relevante
para o seu funcionamento (ex. consentimentos informados, certificados de
formacdo, registos de auditorias, relatorios, etc.), a integracao de resultados de
investigacgdo, e ainda permitir o controlo dos seus indicadores de desempenho
em tempo-real (tempos, pedidos, amostras, receita, etc.). O desenvolvimento e
a adaptacao constante destas valéncias dependem de articulagdo préxima com
o Servico de Informatica. Este acompanhamento direto ira determinar a real
utilidade e eventual ajuste dos indicadores de atividade e desenvolvimento
definidos de forma a garantir uma atuacdo imediata e eficiente perante
dificuldades na cadeia de fornecimento [42].

Esta transicdo abre gradualmente portas a oportunidade de informatizacdo de
documentos e processos, tirando partido das tecnologias de informacao em prol
de uma governanca digital em complementaridade com o0s mecanismos ja
existentes que dependem de decisbes por parte de comités de
avaliacao/supervisdo. Esta transicéo traz o potencial de, por um lado, aligeirar
0S processos em termos de tempo e carga administrativa, por outro lado, garantir
o melhor acompanhamento e controlo do rigor e do cumprimento das imposi¢coes

éticas e legais [24].

INOVACAO E APRENDIZAGEM: CRESCIMENTO

A competitividade de mercado exige que 0s negdcios continuem a melhorar os

seus produtos/servicos e que tenham a capacidade de desenvolver e introduzir

novos produtos/servicos para conseguir uma demarcacdo bem sucedida no
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mercado. A capacidade de inovacdo, melhoria e aprendizagem esta diretamente
relacionada com o valor que um negdcio pode gerar, quer em termos de
percecéo de valor pelo cliente, quer em termos de receita [42]. No caso do BT-
IPOLFG, prevé-se criacdo de valor ndo s através do lancamento de novos
produtos (ex. novos tipos de amostras) e servigos (ver “Alargamento da carteira
de servigos” na secdo “Outras fontes de financiamento”); mas também de
formacao (do seu pessoal e para terceiros); e de foco no produto apostando no
tipo de amostra a que correspondam 80% dos pedidos recebidos. Estes alvos
destacam a necessidade de melhoria continua dos processos internos e da

satisfacdo dos clientes [42], abordados anteriormente.

INOVACAO E APRENDIZAGEM: LIDERANCA TECNICA

Um fator importante para o desenvolvimento e utilizacdo desta estrutura na sua

poténcia maxima € ter pessoal (gestores, investigadores e outros actores-chave)
devidamente formado e instruido [17][55]. E através da obtencdo de
conhecimento e experiéncia especificos da area de biobancos, ndo s6 para o
pessoal diretamente afeto ao BT, mas também para os demais elementos da sua
cadeia de funcionamento, que a instituicdo se podera posicionar na vanguarda
e desempenhar funcdes de lideranca nesta area [3].

Com o aumento da exigéncia técnica e analitica ao nivel da investigacdo
biomédica, aumenta também a presséo sobre todas as fases de processamento
de amostras/dados nos biobancos, requerendo profissionais adequadamente
treinados e especializados [6]. Os profissionais do BT deverdo possuir
qualificacdo, treino e experiéncia apropriados para desempenhar as suas
funcdes profissionais, devem ter competéncia para assegurar a qualidade do
material biol6gico e dos dados a ser colhidos, armazenados e disponibilizados,
assim como assegurar a utilizacao ética e legal dos recursos disponiveis; treino
relativo as suas obrigacdes legais de confidencialidade, particularmente no que
diz respeito aos pedidos de acesso as amostras/dados [17] e em questdes
especificas relacionadas com o processo de consentimento informado (quando
aplicavel) [10]. Dependendo das suas responsabilidades, a
formacao/especializacdo adicional podera incluir areas de desenvolvimento

como geética humana, ética, informatica, legislacdo, gestdo, metodos de
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colheita, preservacéo e armazenamento de amostras e dados de origem humana
[17]. Adicionalmente, € aconselhdvel que o pessoal do BT tenha formagédo em
Boas Praticas Clinicas (GCP) e Boas Praticas Laboratoriais (GLP) [9] para
conquistar a confianca da industria farmacéutica e de estudos multicéntricos
académicos.

Atualmente, o pessoal afeto aos biobancos recebe formacéao e treino “on the job”
sendo basicamente familiares com as necessidades do seu biobanco em
particular, mas ndo necessariamente conscientes das necessidades gerais de
um biobanco [6]. A oferta formativa nesta area a nivel nacional comeca a surgir.
A Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM) da Universidade NOVA de Lisboa em
co-coordenacdo com a Universidade de Aveiro langaram o curso de mestrado
MEGIC em 2018/2019, contemplando uma disciplina dedicada a biobancos e do
qual decorre a apresentacao deste trabalho; no ano letivo de 2020/2021, a FCM
lancou a Pds-Graduacdo de Genética e Gendmica para Clinicos, do qual fez
parte um modulo dedicado as implicacdes éticas e legais relacionadas com a
investigacdo suportada por biobancos, parcialmente organizada no seguimento
do presente trabalho e cujo conteddo se pode consultar no Anexo F. Aula
“Biobancos Humanos e Investigacdo com Bases de Dados Genéticos” no ambito
da P6s-Graduacdo em Genética e Gendmica para Clinicos (1.2 ed.), Faculdade
de Ciéncias Médicas da Universidade NOVA de Lisboa, 5 de fevereiro de 2021
Esta oferta deve, sempre que possivel, ser suplementada pela oferta
internacional mais extensiva e direcionada (ex. ISBER e BBMRI). Até 14, o
programa educativo do BT podera basear-se em programas ja existentes (outro
biobanco ou comunidade cientifica) ou através da integracdo dos seus
colaboradores em projetos de desenvolvimento de outros biobancos ou de
recomendacdes internacionais [17]. A participacdo em estudos multicéntricos
constitui também uma O6tima oportunidade de aprendizagem e troca de
conhecimento, quer entre profissionais da area, quer com investigadores [6][10].
No ambito da sua integracdo na RNBT, o BT-IPOLFG conta com uma visita anual
de aconselhamento e formacé&o on site por parte do responsavel pelo projeto de
desenvolvimento da aplicacéo informatica para gestdo da base de dados da
RNBT (desde 2010), também Diretor dos Servicos de Digitalizacdo de laminas e
de Aplicagbes de microscopia digital no IPATIMUP. Esta oportunidade podera

ser optimizada adquirindo um contorno mais estruturado com objetivos bem
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definidos com base nos indicadores de progresso sugeridos e nas fragilidades
encontradas, sejam elas locais ou mais globais que possam interessar resolver
pela RNBT.

Outras necessidades formativas poderdo incluir técnicas de comunicacéo
especialmente nestes casos de contacto com os participantes e o publico em
geral ou no caso de necessidade de comunicacéo de assuntos sensiveis [17]. O
plano anual de formacao organizada pelo IPOLFG contempla, por exemplo, a
agcao “Aspetos psicossociais e principios de comunicacdo com os doentes e
familias” pelo que sera facil colmatar a curto-prazo esta necessidade junto do

pessoal do BT.
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PILAR Il. NIVEL FINANCEIRO

As medidas de desempenho financeiro irdo indicar se a implementacéo e
execucdo da estratégia apresentada contribuem ou ndo para uma melhoria
global [42]. Como o BT-IPOLFG nao tem fins lucrativos, 0os seus objetivos
financeiros sédo simples: garantir fluxo de caixa (algo que até aqui ndo existia)
para recuperacdo de custos, e 0 sucesso medir-se-4 pelo crescimento resultante
do reinvestimento do que dai derivar.

Como ja mencionado, a sustentabilidade a longo prazo € um dos maiores
desafios na atividade de um biobanco [3]. Encontra-se bem documentada a
sobrecarga que as atividades imprescindiveis ao bom funcionamento de um
biobanco acarreta para os participantes nos processos inerentes ao biobanco,
necessitando ter garantidas fontes de financiamento, ndo sO interno como
externo, mais ou menos formalmente estabelecidas, de modo a conseguir cobrir
0s custos de manutencéo (revisto por [10]). Ainda que seja da responsabilidade
da Instituicdo a manutencao da infraestrutura, do equipamento, do(s) sistema(s)
de gestdo de dados e outros custos de funcionamento, todos os utilizadores do
biobanco deverdo contribuir para a sua sustentabilidade financeira e estrutural
[15].

A Gestao Financeira e Contabililidade (GFC) do IPOLFG contempla Centros de
Custos independentes por Servico e por area de intervencao (i.e. clinica,
diagnéstico e investigacdo). Esta organizacdo confere aos Servicos alguma
autonomia para alcancarem os objetivos propostos anualmente nos respetivos
planos de atividades e, desta forma, contribuir para os indicadores globalmente
contratualizados pelo hospital no Contrato-Programa. O BT-IPOLFG conta com
0 apoio institucional desde a sua constituicdo em 2009, e ao qual foi atribuido
um Centro de Custos proprio onde sao imputados os custos de funcionamento

(custos fixos e variaveis).

ESTRUTURA DE CUSTOS

A implementagdo, manutencdo e atualizagdo de um biobanco é muito

dispendiosa e constitui a maior fatia dos seus custos fixos [6][7]. Em termos de
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custos fixos, o BT-IPOLFG encontra-se alinhado com a pratica internacional [16],
como se pode verificar na Tabela 6. Atualmente, a maior fatia do orgamento vai
para o salario do pessoal afeto ao BT (~75.000,00€), seguida de custos com
aquisicdo de reagentes e consumiveis (~20.000,00€) e equipamento
(~10.000,00€; amortizagdes e manutencéo) (Fonte: GFC).

Tabela 6. Tabela comparativa de custos com a manutencao anual de alguns biobancos.
Fonte: OCDE [16] e GFC.

Pais Custos (€)
China 55.000,00
Italia 75.000,00
Holanda 75.000,00
Alemanha 101.000,00
BT-IPOLFG 105.000,00

Em termo de investimento a médio- e longo-prazo prevé-se a certificacdo pela
ISO20387 assim que seja possivel em Portugal que, além do custo do processo
de candidatura/avaliagdo em si (~15.000,00€), tera certamente custos
associados com a preparacdo (a determinar). Atingido este objetivo, o BT-
IPOLFG podera preparar-se para tentar concorrer a integracdo da BBMRI
primeiro, como membro observador (7.500,00€) durante trés anos e, terminado
este prazo, como membro efetivo (25.000,00€).

De modo a manter o BT ativo e dindmico capaz de suportar a exigéncia e
robustez de estudos longitudinais, por exemplo, € crucial o investimento continuo
em recursos bioldgicos (e, consequentemente, em recursos materiais) a longo
prazo [3][11]; ou seja, a aposta na colheita prospetiva de amostras e dados que
permitam o acompanhamento sub-clinico (ex. casos com indicacao familiar) e
seu follow up, possibilitando ndo sé a identificagcdo de marcadores de diagnéstico
e prognaostico, mas também de alvos terapéuticos (revisto por [3]).

Embora a atividade do BT nao contemple fins lucrativos, de acordo com as
melhores recomendacdes nesta area de atividade, pode prestar e cobrar por
uma carteira de servicos minimos intimamente ligados com a sua atividade
principal [7]. As taxas de processamento servirdo para recuperagédo de custos

com reagentes e consumiveis, armazenamento de amostras, licencas de
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software, manutengao de equipamentos, e afins. Nenhuma amostra ou dados

pessoais sera vendida com intuito lucrativo.

FINANCIAMENTO

A estabilidade de um biobanco a longo-termo requer fontes de financiamento
adequadas e estaveis. Muitas destas infraestruturas tém sido criadas e mantidas
por investigadores ou instituicdes individuais, correndo o risco de se tornarem
colecOes isoladas e de futuro muito incerto [6][16]. Fontes de financiamento
diversificadas devem contemplar financiamento de base e fontes de receita (para
cobertura dos custos de manutencg&o e operacionalizagéo) [16], provavelmente
a base de um modelo misto de financiamento [10][16] que reuna projetos/bolsas,

contratos e taxas de processamento de amostras/servicos.

FINANCIAMENTO BASE

Uma situacao financeira estavel para assegurar as atividades basicas do

biobanco é fundamental para a sua sustetabilidade a longo-prazo [6]. O BT-
IPOLFG foi constituido e é mantido essencialmente com base em orcamento
publico do hospital. Tipicamente, a fase de lancamento é substancialmente
suportada pela instituicdo, investimento que, normalmente, permite manter o
biobanco em funcionamento sem grandes problemas durante os primeiros trés
anos de atividade [10].

Apesar de ser um dever estatutario dos hospitais desenvolver atividades de
investigagdo (ponto 2 do art.° 2.° do Decreto-Lei n.° 18/2017, de 10 de fevereiro)
€ dubia a indicagédo que se segue no mesmo ponto sobre a possibilidade de “ser
objeto de contratos-programa em que se definam as respetivas formas de
financiamento” [56]. Na verdade, os Contratos-Programa discutidos e assinados
anualmente entre os hospitais, a Administracdo Central do Sistema de Saude,
IP (ACSS) e a Administracdo Regional de Saude, IP (ARS) nédo prevéem uma
linha de financiamento direta e bem definida para investigagao, encontrando-se
na categoria de “Componentes variaveis relativas”, associada ao “Desempenho
ao nivel da promocdo da Investigagdo e Desenvolvimento”, baseada num
sistema de incentivos que considera a producéo cientifica do hospital no ano
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anterior, e que pode corresponder até 1% do valor do Contrato-Programa (vide

p.ex. clausula 5 do Anexo | do [58]).

FONTES DE RECEITA

O acesso a fontes de financiamento a longo-prazo para um biobanco constitui

uma situacao rara pelo que é necessario desenvolver e implementar estratégias
de recuperacéo de custos associados com o0 processamento de amostras/dados
[6]. Embora os biobancos devam ser acessiveis a toda a comunidade cientifica,
0 acesso nao tem necessariamente que ser isento de qualquer pagamento [16].
Até aqui, o BT-IPOLFG néo tem estabelecida qualquer fonte de receita. O
modelo de negdcio que se apresenta (Figura 9) propde que constituam receita
do BT o acesso as amostras bioldgicas, aos dados, ao espaco de
armazenamento e as analises que constam da sua carteira de servicos (Anexo
E. Desenho e proposta de conteudo das paginas de internet e intranet do BT-
IPOLFG).

A definicdo dos custos associados a colheita de amostras e sua integracdo no
biobanco deverdo considerar: i) o processamento e 0 manuseamento das
amostras (pessoal, sistema informatico, estafeta), ii) consumiveis e reagentes, e
iii) armazenamento (espago e equipamento, incluindo a sua manutencao) [6]. A
estrutura de cobranca para acesso ao biobanco pode assumir diferentes
conformacdes tendo em conta a natureza do material bioldgico (i.e. microbiano,
vegetal ou animal), a raridade da amostra, 0 estatuto e os constrangimentos
vividos pela instituicdo que alberga o biobanco, a sua relacdo com os setores
publico e privado, a politica nacional e quadros legais internacionais relevantes,
e ainda o nivel de investimento publico ou privado na fundacdo e manutencao
do biobanco [16]. O BT-IPOLFG nao tem finalidade de lucro financeiro ou de
comercializacao propriamente dita, pelo que a tabela de precos a ser discutida e
preparada tera em consideracao a sua estrutura de custos e, no que for aplicavel,
0 que estiver estabelecido para os servicos do SNS [50]-[52]. Sendo o0 numero
de colaboracdes cientificas um dos indicadores de producéo estratégicos para a

investigacdo no IPOLFG, esta via sera tentativamente negociada sempre que
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faca sentido em relacdo a investigacao realizada no Instituto; e seréa privilegiada

em termos de precario competitivo entre clientes internos e externos.

OUTRAS FONTES DE FINANCIAMENTO

Ainda que seja relativamente comum e aceitavel a cobranca de taxas aos

investigadores, esta raramente chega para cobrir os custos com pessoal e
equipamento [10]. Os biobancos publicos, como o BT-IPOLFG, dificilmente se
conseguem sustentar apenas destas taxas de processamento [6]. Para
assegurar a sustentabilidade e o crescimento do BT-IPOLFG e das suas
colecBes sem aumentar significativamente o encargo para o Hospital, sera
necessario alargar e diversificar as fontes de financiamento. Algumas das
possibilidades a ponderar séo:

* Projetos de investigacdo e/ou bolsas que prevejam nos seus or¢camentos
alocacao de verbas a utilizacdo do BT; e candidaturas/projetos preparados
pelo BT no ambito de financiamentos para infraestruturas, relacdes com o
publico ou iniciativas na area ELSI. Todavia, esta via de financiamento é
bastante incerta e depende muito do sucesso das candidaturas a concursos
competitivos (ex. Horizonte Europa);

» Projetos e acdes de formacgao técnica especifica da atividade de biobancos,
com possibilidade de candidatura a oportunidades de financiamento
especificas para a area de educacao e formacéo;

= Alargamento da carteira de servicos no contexto das suas atividades
especializadas e sem comprometer 0s seus objetivos, estando dependente
da evolucdo da capacidade instalada (i.e. recursos humanos, recursos
técnicos e tecnoldgicos). Sao exemplos: o desenvolvimento de bases de
dados a medida (requer especializacdo em bioinformética) e de outras
ferramentas que complementem o papel do BT e das suas atividades-chave
(ex. servicos e ferramentas genéticas/gendmicas em parceria com a UIPM
e/ou com o IBET); aconselhamento na area ELSI, particularmente na
prepacdo do MTA, estabelecendo a ponte com o Gabinete Juridico sempre
que necessario; criagdo/desenvolvimento de “core facilities” para projetos

multicéntricos, tipicamente grandes consoércios com fundos externos
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altamente competitivos, fazendo render pessoal, infraestrutura, equipamento
e suporte informatico [10].

Campanhas de angariacdo de fundos. O hospital tem alguma experiéncia
com campanhas deste género e, assim que a reestruturacdo do BT comece
a surtir efeitos (p.ex. aumento do n.° de casos colhidos), podera desenhar-se
uma campanha especifica para este fim com o Gabinete de Comunicacéo e
Relag6es Publicas.

Associacdo com fundacdes e associacoes de doentes. Estas organizacfes
podem ajudar na divulgacéao, sensibilizacao e esclarecimento sobre a missao
do BT junto dos doentes e/ou seus familiares, candidatos a dadores [53].
Contratos com agéncias governamentais ou outros biobancos providenciam
uma fonte mais estavel de fundos contudo, requer que sejam postos em
pratica protocolos de procuracdo ativa, 0o que acarreta alguma carga
administrativa [10]. No ambito da sua participacao na UID iNOVA4Health, o
IPOLFG concorreu a Laboratério Associado com a oportunidade de
financiamento para recursos humanos altamente qualificados pela Fundacao
para a Ciéncia e Tecnologia, |.P. (FCT), encontrando-se a aguardar pelo
resultado da avaliagéo e respetivo valor de financiamento. Nesta candidatura,
o0 IPOLFG prevé a contratacdo de um Doutorado para integrar a equipa do
BT-IPOLFG e ajudar na sua dinamizacdo. No ambito da sua integracdo na
RNBT e da infraestrutura biobanco.pt recentemente reconhecida para o
Roteiro Nacional de Infraestruturas de Investigacao de Interesse Estratégico
(RNIE), o BT-IPOLFG tera agora a oportunidade de aceder a fontes de
financiamento especificas;

O apoio da industria farmacéutica a biobancos costuma ser de dois tipos:
através de financiamento ou de participacdo direta no seu funcionamento
[16], p.ex. através da contratagdo de pessoal. No caso do BT-IPOLFG, o
patrocinio financeiro direto ndo ser4 uma opc¢ao, especialmente tendo em
conta as consideracdes do Decreto-Lei n.° 5/2017, de 6 de janeiro relativas
aos principios gerais da publicidade a medicamentos e dispositivos médicos
[48]. A participacdo do BT-IPOLFG em ensaios clinicos podera providenciar
uma fonte de receita relativamente estavel, contudo, trara também um

acréscimo na carga administrativa [10].



PILAR Ill. NIVEL SOCIAL

A nivel social o principal objetivo é conquistar a confian¢a dos seus atores-chave
e, tal como demonstrado na fase de inquéritos, a transparéncia é crucial neste
processo (Figura 8). Enquanto a principal preocupacéo inicial de um biobanco
se prende com a quantidade e a qualidade das amostras e dados armazenados,
posteriormente essa atencao devera reverter para a opinido (e envolvéncia) dos
atores-chave (stakeholders), isto é, dadores/doentes, investigadores e entidades
financiadoras [14]. A ideia de Investigacdo & Inovacdo responsaveis inclui
componentes como o0 envolvimento publico, o acesso aberto, a igualdade de
género, educacdo para a ciéncia, ética e governanca, visando o aumento da
transparéncia, da diversidade, da inclusdo e adaptacdo a mudanca [49]. A
comunicacao eficiente e frequente com os investigadores € essencial para ir ao
encontro das suas necessidades especificas, seja em termos de amostras,
dados ou metodologias para, assim, abrir espaco a inovagdo em matéria do
funcionamento e/ou organizacao do biobanco [6]. Por outro lado, a forma como
os individuos interagem e decidem partilhar informacéo tem mudado muito com
o advento das aplicacdes digitais e redes sociais, tendéncia que tem sido
aproveitada também na area da saude e da investigacao médica [54].

Para este eixo de atuacdo o BT-IPOLFG deve apostar no desenvolvimento do
conhecimento e da cultura entre investigadores, dadores e decisores, através da
oganizacdo de seminarios e outras iniciativas educativas, e do aumento da
visibilidade do BT-IPOLFG através do langcamento da pagina de internet e sua

manutengao frequente.

SEGURANCA

O topico de “questdes éticas, legais e implicagcdes sociais” foi um dos principais

eleitos no processo de inquérito aos profissionais e colaboradores (Figura 8).
Além de informacdo e documentacdo pertinente nesta matéria nas paginas de
internet e intranet, sera preparado e disponibilizado um questionario de auto-
avaliacao para questdes deste foro a ter em conta na fase de desenho e escrita

do protocolo de estudo.
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Os biobancos sao tao responsaveis por assegurar que as amostras valiosas e
limitadas sdo aplicadas em estudos com significancia e validade cientifica, como
também por zelar pela privacidade dos seus titulares [12]. A informacédo genética
nao é essencialmente diferente de outros tipos de informacao pessoal e médica
[1], pelo que devera ser tratada com 0s mesmos nives de exigéncia em termos
de seguranca e qualidade.

A tentativa forcada de utilizagdo do modelo tradicional de Consentimento
Informado aplicado as atividades de um biobanco, defendida pelos criticos mais
conservadores, ameacam 0 propodsito da sua existéncia: o de suportar a
investigacdo de varios investigadores e de projetos futuros [1]. O formulario de
Consentimento Informado para recolha de amostra para o BT-IPOLFG foi
recentemente revisto e simplificado (i.e. linguagem, n.° de paginas, separacéo
do folheto informativo do formulario de consentimento), tendo recebido parecer
favoravel pela Comisséo de Etica em outubro de 2020. Este formulario encontra-
se disponivel em formato eletrénico através do SClincio e cujas instru¢des de
acesso merecem maior divulgacéo interna. E um consentimento de tipologia
abrangente e genérica (“broad consent”) que se compromete a cumprir com as
condicdes obrigatdrias de: i) apenas apoiar projetos com aprovacdo ética e
cientifica, e ii) garantir o direito do participante retirar a sua amostra em qualquer
momento [1][16][17]. Importa informar o participante de que, neste contexto, a
retirada de consentimento/dados/amostra significa que ndo serao utilizados para
gerar nova informacao e que as suas amostras serdo destruidas, embora néo
seja possivel garantir a destruicdo dos dados gerados até essa data [1]. Este é
o tipo de consentimento mais aceite para utilizacdo em biobancos e assenta num
conjunto de argumentos como: a investigacdo baseada em biobancos tem valor
social; os participantes preferem este tipo de consentimento; os riscos para 0s
participantes sdo baixos quando se asseguram medidas de privacidade e
protecdo de dados; o ato de reconsentimento pode consumir recursos
desmedidos, pode ser inconveniente, pode induzir stress nos dadores doentes,
e pode possivelmente induzir viés na investigacdo por encorajar 0s
investigadores a selecionar apenas aqueles participantes dispostos a serem
recontactados (revisto por [33]). A validade de uma autorizacdo genérica como
esta ndo requer uma discussao especifica sobre a investigacdo a ser realizada,

mas durante o0 processo de consentimento 0s participantes poderdo ser
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informados sobre projetos que estejam em curso no momento da recolha e sobre
os tipos de investigacao que poderao vir a apoiar [1]. Esta informacao fara parte
do conteldo a disponibilizar ao publico atraves da(s) pagina(s) do BT-IPOLFG.

Um dos papéis mais importantes do biobanco é agir como mediador idéneo entre
as atividades clinicas e de investigacdo [10][17]. Atualmente, as amostras
armazenadas no BT-IPOLFG sé&o codificadas ndo havendo transferéncia de
dados pessoais ou identificaveis aos investigadores. Uma forma de alcancar um
maior nivel de isencdo serd atraveés de solucdo informatica que, apesar de
permitir a atualizacdo dos registos das amostras armazenadas, faca a
desidentificacdo automatica [10] sem que os elementos do BT tenham acesso
direto ao cddigo. Serd, no entanto, necessario antecipar qual o modo de proceder
Nos casos excecionais previstos na lei (ex. retorno de achados acidentais e
aconselhamento genético [20][34]). Os debates normativos acerca do uso das
amostras/dados dever&o considerar de que forma as obrigac¢des legais afetam o
ato de informar, e de que forma o ato de informar, muitas vezes, coloca em risco
essas mesmas obrigacdes [1]. Atendendo ao tipo de investigacdo que se
desenvolve no IPOLFG (basica, clinica, epidemiologica e translacional), com
uma componente molecular forte, especialmente no dominio do Cancro Familiar
e consequente aconselhamento genético, a anonimizacéo irreversivel ndo é a
pratica recomendada uma vez que estaria em violacao direta de dois direitos
fundamentais dos participantes: o da retirada de consentimento/amostra, e 0 do
retorno de resultados relevantes e com possivel atuagao clinica/terapéutica. Por
outro lado, a anonimizacdo ndo permite a monitorizagdo e o seguimento clinico
dos patrticipantes ou o enriquecimento das amostras com nova informacao do
seu titular [1][17]. Uma forma de acrescentar outra camada de protecdo e
seguranca aos dados, € a encriptacdo do codigo [1][17], solucdo que devera ser

discutida com o Servico de Informatica num futuro proximo.

ACESSO AS AMOSTRAS

A velocidade e a eficiéncia dos avancos em investigagdo biomédica dependem

largamente da abertura do acesso aos recursos e ao conhecimento cientifico
[13]. Cuidar para que 0 acesso as amostras seja limitado a investigadores € um

forma de garantia de confidencialidade; por outro lado, disponibilizar
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publicamente os resultados da investigacao resultante € uma forma, néo so6 de
conquista da confianga do publico, mas também de devolugédo e partilha do
conhecimento gerado [1], especialmente se financiada por fundos publicos [13].
Sendo o BT-IPOLFG um biobanco com propdésito especifico (investigacao
especializada em oncologia) € improvavel que apoie outros tipos de investigacao
ou que sejam partilhadas amostras fora deste ambito [33]. Desde 2019 que o
IPOLFG dispbe de um modelo de Acordo de Transferéncia de Material (MTA),
preparado pelo Centro de Investigacdo em coordenacdo com o Gabinete
Juridico, aplicavel aos casos de transferéncia de amostras no ambito de
colaboracbes cientificas. A aplicacdo deste documento com vinculo legal
passara a ser um dos novos procedimentos padrédo do BT-IPOLFG para garantir
a seguranca das amostras/dados e os direitos dos seus titulares fora do instituto,
assim como permitira a melhor rastreabilidade das amostras cedidas e dos
resultados gerados. Para resolugdo de assuntos relacionados com riscos ou
violagdo da privacidade e confidencialidade dos dados ou das amostras, 0

IPOLFG dispde de um DPO (encarregado protecao dados@ipolisboa.min-

saude.pt), tal como determina o RGPD [22][32]; disponibiliza publicamente na
sua pagina de internet a Politica de Confidencialidade, Privacidade e Protecao
dos Dados (link); e dispde de um Gabinete Juridico para demais problematicas
e aconselhamento legal, e de uma Comissdo de Etica, transversais a todo o
Instituto.

Atualmente, ndo é claro para os participantes no processo de inquérito de que
forma podem requisitar amostras ao BT-IPOLFG (colheita prospetiva ou
retrospetiva) para uso em projetos de investigacdo (Figura 8). Apesar do BT-
IPOLFG dispor de formulario para requisicdo de amostras, ndo é evidente nem
consistente 0 modo de proceder. A consequente dispersdo de pedidos e
submissdes (amostras, colaboracdes, projetos, etc.), habitualmente com um
grande peso administrativo por si sO, resulta na ineficiéncia dos sistemas
implementados, seja pela sobrecarga do circuito de aprovacdo, pela
multiplicagcdo de pedidos relacionados com um mesmo projeto ou linha de
investigagdo, que inevitavelmente deriva em atrasos significativos para a
investigacao [24] e para a producéo do Instituto. Espera-se que do langamento

da pagina de internet e da reorganizacdo proposta para funcionamento
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multidisciplinar e de centralizacdo da informacdo no BT-IPOLFG resulte um

maior esclarecimento, uniformidade e controlo da atividade.

MELHORIA DA RELACAO COM OS CLIENTES: PROJETOS E
COLABORACOES

Também a visibilidade foi apontada pelos inquiridos como fundamental para a

rentabilizagdo e dinamizagao do BT-IPOLFG (Figura 8), sendo esta uma forma
reconhecida de angariagcéo de parcerias e de fundos [6]. As plataformas digitais
do BT-IPOLFG (Anexo E. Desenho e proposta de conteudo das paginas de
internet e intranet do BT-IPOLFG) ndo se pretendem estaticas, mas sim que
sejam um dos principais canais de comunicagao, especialmente com o exterior.
ApOs o lancamento da pagina de internet, sera alimentada uma base de dados
interna  com os pedidos de amostras/dados por parte de
investigadores/instituicbes externas, principais forcas dinamizadoras de novos
projetos e colaboragées no Instituto. O sucesso deste indicador serd medido, a
curto-prazo, com base no n.° de aprovacdes concedidas (transferéncia de
amostras ao abrigo de MTA); a médio-prazo, no n.° de novos projetos; e, a
meédio- e longo-prazo, no n.° e impacto de publicacbes resultantes. Esta
informacdo estara patente nas paginas do BT-IPOLFG (intranet e internet;
salvaguardando a confidencialidade dos clientes). Estando a satisfacdo dos
clientes intimamente relacionada com operacdes internas criticas com maior
impacto nas suas expectativas, incluindo fatores que afetam a qualidade, a
capacidade técnica ou a produtividade [42], ser4 também implementado um
pequeno questionario de satisfacdo e recolha de sugestbes de melhoria. A
demonstracdo de verdadeiro suporte a investigacdo através de projetos,
publicacdes e colabora¢cdes aumentara a confianca dos seus stakeholders [10],

sejam eles dadores, investigadores ou financiadores.

MELHORIA DA RELACAO COM OS FORNECEDORES (DADORES/
PARTICIPANTES): ATIVIDADES DE OUTREACH

Os biobancos séo cada vez menos tidos como meras estruturas de apoio ao

servico da comunidade cientifica, mas sim como agentes ativos em

representacdo dos seus dadores (revisto por [14]). Enquanto, por um lado, &
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essencial disponibilizar informacdo considerada relevante, quer pela
organizagdo, quer pelos utilizadores (processos/procedimentos, circuito das
amostras, tempos, formularios, FAQs, hiperligacdes, aspetos éticos e legais,
projetos e publicacfes) (Figura 8), importa, por outro lado, colocar o participante
no centro do processo de deciséo [54]. Uma investigacao biomédica responsavel
deve considerar a percecdo e as preocupacdes do publico em relagdo as
questdes éticas e legais associadas a investigacdo biomédica [25]. Estudos
empiricos mostram que os Europeus estdo dispostos a contribuir para a
investigacdo em saude e para os biobancos em particular. Contudo, o sentimento
generalizado de falta de confianca nas instituicdes (politicas ou ndo) moldam a
sua percecao quanto a investigacdo meédica e quanto a protecao dos seus dados
(revisto por [14]). A formacdo aberta ao publico em geral devera ser uma
prioridade de modo a aumentar a sua participacdo informada e voluntaria nas
atividades do biobanco [3]. Deverdo ser tomadas medidas coletivas para permitir
a participacao da populagdo como “parceiros” de investigacdo (e ndo apenas
como “sujeitos de investigagao”) assim como medidas de seguranga para manter
a sua confianca [1]. A participacdo dos doentes/dadores nos processos do
biobanco e na investigacdo é uma mudanca de paradigma que tem vindo a
acontecer nos ultimos vinte anos [53][54][55] e que, em Portugal, continua muito
incipiente. Para facilitar este tipo de envolvimento é fundamental criar
oportunidades de formacédo e disseminacdo de informacdo que resultem da
cooperacdo com os profissionais de saude e os investigadores [55]. Face a
alguns dos resultados obtidos na fase de inquéritos, salienta-se a necessidade
para a organizacao de semindrios e iniciativas congéneres abertas ao publico
em geral para sensibilizacdo, desmistificacdo de crencas e de pressupostos, e
para educacdo de doentes e familiares. Prosseguir com este envolvimento
requer tempo e esfor¢o consideraveis das partes envolvidas pelo que deveréa ser
criteriosamente preparado [55].

O IPOLFG disp0e, desde 2020, de uma aplicacdo moével (MylPO Lisboa), uma
interface que aproxima os doentes da participagdo e comunicagcdo com O
hospital. Esta aplicacdo, essencialmente vocacionada para controlo pessoal de
marcacgdes (consultas, exames, tratamentos, medicamentos, relatorios), podera
vir a ser alargada no sentido de incorporar visitas agendadas decorrentes da sua

participacdo em ensaios clinicos, ou informacdo relativa a formas de contribuicédo
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para o IPO (donativos que poderdo figurar, neste contexto, o formato de
amostras para investigacdo — apos devido aconselhamento com o seu médico

assistente).
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PLANO DE NEGOCIO

As melhores praticas na area de biobancos recomendam o desenvolvimento de
um plano de negdécios que preveja a sua sustentabilidade a longo-prazo [18] e
com revisdo anual [10]. Este plano devera compreender a quantificacdo dos
custos (iniciacdo, operacionais e de manutencao), um plano para recuperacéo
de capital, um plano formal de continuidade e um plano de resposta em caso de
emergéncia [9][10], devendo também contemplar um plano para a identificacdo
e a gestao de riscos [6], por forma a assegurar 0 compromisso institucional.

O desenvolvimento de um bom plano de negdécios para o BT-IPOLFG vair
requerer o envolvimento de profissionais com diferentes valéncias
(contabilidade, administracao, informatica, etc.) pelo que ird implicar organizacao

e esfor¢o por parte da coordenacgéo.

PLANO DE LEGADO OU DE CONTINUIDADE

A governanca de um biobanco deve ainda incluir um plano de contingéncia para
a manutencéao das colec¢bes caso a falta de financiamento coloque em causa a
sua prépria existéncia [6][10]. Esta ferramenta estratégica devera servir a
instrucdo da gestdo de topo para questdes relacionadas com a gestdo do
biobanco (custos e recursos), até numa perspetiva de angariacéo de fundos [10].
Como muitos biobancos, o BT-IPOLFG integra um hospital com a sua rotina
assistencial e laboratorial bem implementadas. A sinergia com o SAP permite
qgue o BT-IPOLFG néo tenha propriamente um “prazo de validade” determinado
por falta de financiamento, especialmente se conseguir vir a estar envolvido na
gestao das amostras para rotina de diagnéstico. Contudo, deveréo ser estimados
0s custos associados ao eventual desmantelamento do BT-IPOLFG, e estar
previsto um plano de distribuicdo (interna) ou destruicdo das suas

amostras/registos.

PLANO DE ACAO

Propostos os objetivos e indicadores de desenvolvimento do BT-IPOLFG, fica

em falta a definicdo do conjunto de agfes e respetivas meétricas.
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Para cumprir com a sua missdo de contributo significativo para a investigacao
em oncologia € preciso aumentar o acesso efetivo as cole¢Bes existentes.
Politicas de responsabilizacéo, transparéncia e uma monitorizacdo adequada da
sua utilizacédo sédo condi¢des cruciais para a confianca do publico nas instituicdes
e, em particular, na investigacdo biomédica [1][33], condicdo sem a qual o
biobanco n&o consegue operar [6].

O desfasamento entre o0 modo de trabalhar “habitual” versus o “otimizado” tem
sido igualmente documentado noutros paises, especialmente no que concerne
a organizacaol/trabalho em rede, avaliacdo/aprovacao/supervisdo de estudos
(nas suas dimensdes ética, legal e cientifica), resultando em sobrecarga e
atrasos desnecessarios para a investigacdo [24]. A criacdo de um biobanco de
qualidade acarreta uma quantidade significativa de trabalho, investimento e
infraestrutura [6][10]. O BT-IPOLFG, em funcionamento ha mais de uma década,
tem a mais valia de contar com o total apoio da Administracéo e de se encontrar
inserido num contexto particular de elevada riqueza e proximidade com os Varios
atores-chave. No entanto, a capacidade instalada (infraestrutura e recursos)
necessita de maximizacdo, que podera ser incialmente alcancada através da
restruturacao e melhoria no seu funcionamento e organizacao. Porém, para que
o BT-IPOLFG possa atingir e, eventualmente superar, o potencial para o qual foi
projetado, garantindo a sua sustentabilidade e crescimento, é importante
concretizar a médio-prazo uma proposta de modelo misto de financiamento
publico e privado, com contactos estabelecidos, zelando pelo estatuto de
biobanco publico e primando pelas colaboracbes académicas nacionais e
internacionais.

Assim, mais do que uma politica interna em alinhamento com as politicas
nacionais para o desenvolvimento estratégico, e reforcar o espirito e trabalho de
equipa, talvez importe lancar e potenciar a discussédo publica assim como a
consequente revisao e atualizacdo da lesgilacdo vigente na area da investigacao

biomédica.
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ANEXOS

ANEXO A. FORMULARIO DE INQUERITO

Banco de Tumores do IPO de Lisboa

Inquérito sobre o Banco de Tumores do IPO de Lishoa
* Required

E convidado a participar voluntariamente neste estudo por ser um colaborador do
IPO de Lisboa com liga¢ao atual ou potencial ao Banco de Tumores, unidade de
Informa(;éo suporte que integra o Centro de Investigagéo deste Instituto. A sua participagédo
neste inquérito € fundamental e desde ja agradecemos a sua disponibilidade.
. Este documento de informacgédo descreve a finalidade do estudo, o seu grau de
Parthlpante envolvimento e os seus direitos enquanto participante.

ao

TiTULO DO ESTUDO

Dinamizag&o do Banco de Tumores do IPO de Lisboa: a caminho da referéncia nacional

PROMOTOR
IPO de Lisboa e NOVA Medical School | Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Nova de Lishoa

NATUREZA E FINALIDADE

Este questionario decorre no ambito de um estudo que visa a requalificagdo e o reforgo das coleges do BT-
IPOLFG com base nos interesses e necessidades dos participantes inquiridos. Pretende-se perceber quais as
expectativas e as necessidades sentidas pelos profissionais e seus colaboradores em relagéo ao BT-IPOLFG.

PARTICIPACAO VOLUNTARIA

A sua participagao neste estudo é voluntaria. Pode decidir ndao participar sem nenhum prejuizo para si. Para tal
basta nao responder ou nao submeter o inquérito.

A sua participagdo consiste numa Unica ronda de respostas a um questionario anline composto por 4 partes,
com um total de 21 questdes, e estima-se que precisara entre 5-10 minutos para o completar: Biobancos (6
questdes), Banco de Tumores do IPO de Lisboa (6 questdes), Comentarios e sugestdes (5 questdes),
Caracterizagao do participante (4 questoes).

COLHEITA, PROPRIEDADE E PROTECAO DE DADOS

A informag&o sera recolhida, analisada e relatada de forma anénima e agregada. Os dados recolhidos sdo os
estritamente necessarios para cumprir com os objetivos do estudo e serdo processados pelos elementos da
equipa de investigagio, exclusivamente para a finalidade descrita. Os resultados deste estudo serdo
apresentados em reunides ou publicagdes, sem que seja revelada qualquer informagéo sobre a identidade dos
participantes.

Para qualquer questéo ou preocupagéo relacionada com este estudo podera contactar a investigadora
responsavel, Carla Pereira, através do enderego de correio eletrénico csapereira@ipolisboa.min-saude.pt, ou o
Encarregado de Protegéo de Dados do IPOLFG através do enderego
encarregado_protecao_dados@ipolishoa.min-saude.pt.

CUSTOS E COMPENSAGOES

0 estudo tem o apoio & sua realizacdo pelo IPOLFG. N&o havera qualquer custo para o participante pela sua
participagao neste estudo.
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COMPENSAGAO DO(S) INVESTIGADOR(ES)

Nem os investigadores nem a instituigéo receberdo qualquer compensagéo financeira pela participagéo neste
estudo.

Consentimento Informado

TiTULO DO ESTUDO

Dinamizagéo do Banco de Tumores do IPO de Lisboa: a caminho da referéncia nacional

PROMOTOR

IPO de Lisboa e NOVA Medical School | Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Nova de Lisboa

1. Para fazer parte deste estudo, tera que concordar com todas as afirmacgoes que
se seguem: *

Mark only one oval per row.

Yes No
Eu concordo em participar no estudo
“Dinamizacédo do Banco de Tumores do IPO () )
Lisboa: a caminho da referéncia nacional”.
Eu entendo que a participacao neste estudo
é voluntaria e que posso desistir a qualquer O )

momento.

Eu confirmo que li e compreendi o

documento de informacgé&o fornecido para

este estudo. Tive ainda a oportunidade de — -
considerar a informacao e colocar questbes
através dos contactos disponibilizados na
ficha de informacéo

/

~
N

Eu entendo que os meus dados serdo
usados de forma andnima e que o meu
= . - -
nome néo serd usado em nenhum relatério, ( )
comunicagao ou publicacéo resultante do
estudo

Eu compreendo o significado das —
afirmacdes acima mencionadas — —

)

/

Check all that apply.

|:| Declaro ter lido e compreendido este documento. Compreendo que me é permitido
recusar participar no estudo sem quaisquer consequéncias. Desta forma, compreendo que,
ao aceitar participar, permito a utilizacio dos dados recolhidos, confiando que apenas serao
utilizados para os fins enumerados e na garantia de confidencialidade e anonimato
conforme a informac&o prestada.

3. Data*

Example: January 7, 2019



Biobancos

O que entende por biobanco? *

Selecione a opgdo mais correta.

Mark only one oval.

7‘ Um repositério de amostras bioldgicas
::'7') Uma colecdo de amostras bhiologicas e dados associados organizados de forma
estruturada

() Um centro de recursos bioldgicos para fornecimento aos investigadores

) Um arquivo histérico cbsoleto

Em que medida considera importante a existéncia de biobancos? *

Classifique numa escala de 1 a 5 em que 1 significa "Nada importante” e 5 significa "Muito importante”.

Mark only one oval.

Nada importante Muito importante

Na perspetiva da instituicdo, qual considera ser o contributo mais importante de
um biobanco? *

Selecione a opgdo mais correta.

Mark only one oval.

K_] Imagem e reputacao cientifica entre os pares e instituicdes congéneres
\:\ Recursos para uma investigagdo de qualidade e potencial de colaboracdes
\:\ Recursos a um prego mais baixo e possivel retorno financeiro do investimento

() outra

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questao anterior, especifique.

Na perspetiva do doente, qual considera ser o contributo mais importante de um
biobanco? *

Selecione a opgdo mais correta

Mark only one oval.

() Reconhecimento e tratamento médico diferenciado

j_'j. Proveito para a saude do préprio ou seus familiares diretos

.ff_i]l Possibilidade de investigagdo e medicina personalizada

() Outra

Especifique:

Se escolheu "QOutra” na questdo anterior, especifique.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

Na perspetiva do investigador, qual considera ser o contributo mais importante
de um biobanco? *

Selecione a opgdo mais correta

Mark only one oval.

() Reputacdo cientifica entre os pares

() Amostras e dados associados de elevada qualidade e robustez

() Publicagdes cientificas com fator de impacto elevado

) Outra

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questdo anterior, especifique.

Numa perspetiva global, qual considera ser o contributo mais importante de um
biobanco?

Mark only one oval.

() Proveito da instituicdo
() Proveito dos doentes

() Proveito do(s) investigador(es)

1:,_,} Potencialidade para descobertas cientificas

() outra

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questdo anterior, especifique.

Banco de Tumores do IPO de Lisboa

Antes de Ihe ter sido apresentada a oportunidade de participar neste inquérito,
tinha conhecimento da existéncia do BT-IPOLFG? *

Mark only one oval.

() Sim

() Nao
Em que medida considera importante a existéncia de um Banco de Tumores no

IPOLFG? *

Mark only one oval.

Nada importante Muito importante



16.

17.

18.

19.

20.

21.

Qual considera ser o contributo mais relevante do Banco de Tumores para o
IPOLFG? *

Mark only one oval.

() Imagem e reputagio cientifica entre os pares e instituicdes congéneres

() Recursos para investigagdo em oncologia de qualidade e potencial de
colaboragdes

() Arquivo histérico de interesse publico e museolégico

() outra. Qual?

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questéo anterior, especifique.

Qual considera ser o contributo mais importante do Banco de Tumores para os

doentes seguidos no IPOLFG? *
Mark only one oval.

‘f;:) Reconhecimento e tratamento médico diferenciado

::} Proveito para a saude do préprio ou seus familiares diretos
:\ Possibilidade de contribuir para investigacdo em oncologia

() Outra. Qual?

Especifique:

Se escolheu "Outra’ na questao anterior, especifique.

Qual considera ser o contributo mais importante do BT-IPOLFG para os seus
investigadores e colaboradores? *

Mark only one oval.

() Reputagio cientifica entre os pares

': Amostras e dados associados de elevada qualidade e robustez
:\ Publicagdes cientificas com fator de impacto elevado

() Outra. Qual?

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questdo anterior, especifique.
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22.  Numa perspetiva global, qual considera ser o contributo mais importante do BT-
IPOLFG? *

Mark only one oval.

() Proveito da instituicdo

() Proveito dos doentes
() Proveito do(s) investigador(es)
'f,':\,: Potencialidade para descobertas cientificas

() Outra. Qual?

23. Especifique:

Se escolheu "Outra” na questdo anterior, especifique.

Comentarios e Sugestdes

24.  Que tipo de colegdes (patologias ou amostras) gostaria de ver representadas
no BT-IPOLFG? *

Check all that apply.

|:| Doencas oncolégicas raras
|:| Todas as patologias seguidas no IPOLFG

|:| Amostras previstas para projetos de investigagdo com aprovagio
[ ] outras. Quais?

25. Especifique:

Se escolheu "Outras” na questdo anterior, especifique.

NOTA:

Atualmente, o BT-IPOLFG esta preparado para colheita de amostra de tumor e tecido adjacente normal (fixagao
em formol e congelado a fresco em azoto liquido) proveniente de pega cirtirgica e/ou biépsia, sangue total ou
seus componentes, e acidos nucleicos.

26. Que informacao gostaria de ter disponivel na pagina de internet do BT-IPOLFG?
*

Check all that apply.

|:| Colegdes disponiveis (nimero total amostras, tipo de amostras e patologia)
|:| Projetos com utilizagdo de amostras do Banco de Tumores

|:| Artigos resultantes da utilizagdo de amostras do Banco de Tumores

|:| Fluxogramas (organizag&o, funcionamento, circuitos)

|:| Instrucdes e Formulario para requisicdo de amostras do Banco de Tumores

|:| Politica de confidencialidade e de protecao das amostras, dados, dadores e demais
partes interessadas

|:| Perguntas Frequentes (FAQ's)

|:| Links uteis (legislacdo Nacional e Europeia, outros textos e documentos relevantes)
[] outra. Qual?

27. Especifique:

Se escolheu "Outra’ na questao anterior, especifique.
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28.

29.

30.

31.

32.

Que informagao, além da anteriormente assinalada para constar da pagina da
internet, gostaria de ter na pagina de intranet do BT-do IPOLFG? *

Check all that apply.

|:| Manual, Procedimentos, Instrugdes de Trabalho do Banco de Tumores

|:| Minuta do Consentimento Informado para Banco de Tumores e do Folheto Informativo
ao Participante

[ ]outra. Qual?
[ ] Nenhuma

Especifique:

Se escolheu "Outra” na questdo anterior, especifique.

Quais as suas preocupacoes atuais com a iniciativa BT-IPOLFG? *

Check all that apply.

D 0 circuito das amostras. Porqué?

D Os processos/procedimentos. Quais? Porqué?

D Os recursos. Quais? Porqué?

D Aspetos éticos, legais e sociais (ELSI). Quais? Porqué?
[ ] outra. Qual?

[ ] Nao aplicével

Especifique: *

QOutras sugestoes e comentarios.

Caracterizacao do Participante

33.

34.

Geénero *

Mark only one oval.
() Feminino
() Masculino

() outro / Prefiro ndo responder

Idade *

Mark only one oval.

109



110

35.

36.

37.

Categoria Profissional *

Mark only one oval.

:\ Administraco (Conselho de Administracdo, Administrador Hospitalar, Gestor de

area, etc)

() Enfermagem

f,jj Geral — Técnico (Superior, Superior de Saude, Diagnéstico e Terapéutica,

Assistente, etc.)
() lInvestigacdo
() Medicina

() outra

Especifique:

Servico / Departamento *
Mark only one oval.

() Anatomia Patolégica

) Cabeca e Pescogo

) Cirurgia Geral

) Dermatologia

) Gastrenterologia

) Ginecologia

-

() Hematologia

— .
() Neurologia

() Oncologia Médica

() Otorrinolaringologia

() Pediatria
() Pneumologia

() Urologia

o

38. Especifique:

Se escolheu "Outro” na questao anterior, especifique. NOTA: se for colaborador externo, indique apenas
“Investigagdo” ou “Academia”.

Questionario
Banco de Tumores
do IPO Lisboa

Obrigada pela seu contributo fundamental.
Para qualquer questédo ou esclarecimento, contacte a investigadora
responséavel pelo estudo através do correio eletrénico

This content is neither created nor endorsed by Google.
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ANEXO C. RESULTADOS DA ANALISE DE COMPETITIVIDADE

Anélise de ameaca de novas entradas no mercado de biobancos. Fs=0,70.

Fator Ponderacdo Classificacdo

Barreiras a entrada

Economias de escala 0,1 2
Diferenciacéo do produto 0,1 3
Desigualdade de custos (i.e. devido a curva de 0,1 2

aprendizagem)

Custos de mudancga para o cliente 0,1 2
Vantagens de qualidade ou custos dos competidores 0,1 1
Acesso a canais de distribuicédo 0,1 2
Politicas governamentais restritivas 0,1 1

Expectativa de retaliacdo

Disponibilidade de recursos para combater novas 0,1 3

entradas

Disponibilidade para baixar pregos 0,1 3

Crescimento do setor 0,1 2
TOTAL 1 2,1

Andlise do poder negocial dos clientes. Fs=0,68.

Fator Ponderacgao Classificacéo
Numero de clientes 0,2 2
Nivel de concentracdo de clientes 0,2 1
Nivel de sofisticagéo dos clientes 0,2 3
Custos de substituicao para o cliente 0,1 2
Sensibilidade ao preco 0,1 2
Importancia da qualidade do produto/servigco 0,1 3
Proporcéo do custo da compra do produto/servigo face 0,05 1

aos gastos do cliente

Ameaca de integracao 0,05 2

TOTAL 1 2,05
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Anélise do poder negocial dos fornecedores. Fs=0,72

Fator Ponderacéao Classificacéo
Numero de fornecedores 0,2 3
Nivel de concentracéo de fornecedores 0,2 1
Custos de mudanca de fornecedor 0,15 3
Diferenciacéo dos produtos fornecidos 0,15 3
Importancia da industria para o fornecedor 0,15 2
Ameaca de integracado no mercado 0,15 1
TOTAL 1 2,15

Andlise de ameaca de produtos substitutos. Fs=0,50.

Fator Ponderacao Classificacao

Numero de produtos substitutos disponiveis 0,25 2

Vantagem 6Obvia do produto substituto 0,25 1

Custo de mudanca para o produto substituto 0,25 2

Nivel de rendimento dos concorrentes 0,25 1
TOTAL 1 1,5

Andlise da rivalidade entre concorrentes. Fs=0,61.

Fator Ponderacao Classificacao
Numero de competidores 0,16 2
Crescimento do setor 0,16 2
Diferenciacéo do produto 0,12 1
Magnitude da capacidade de expanséao exigida 0,12 3
Barreiras a saida 0,14 2
Diversidade dos rivais 0,15 2
Ameaca da integracdo horizontal 0,15 1
TOTAL 1 1,85
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ANEXO D. RESULTADOS DO INQUERITO

O que entende por bicbanco?

133 responses

@ Um repositério de amostras biolégicas

@ Uma colecio de amostras biologicas e
dados associados organizados de forma
estruturada

@ Um centro de recursos biologicos para
fornecimento aos investigadores

@ Um arquivo histérico obsoleto

Em que medida considera importante a existéncia de biobancos?

85%

Nada importante Muito importante

Na perspetiva da instituigao, qual considera ser o contributo mais importante de um
biobanco?

133 responses

@ Imagem e reputacao cientifica entre os
pares e instituicdes congéneres

@ Recursos para uma investigacdo de
qualidade e potencial de colaboracdes

@ Recursos a um preco mais baixo e
possivel retorno financeiro do
investimento

@ Outra

Especifique:

2 responses

Todas as anteriores

Todo o material necessario disponivel
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Na perspetiva do doente, qual considera ser o contributo mais importante de um biobanco?

133 responses

responsabilidade social

Benevolato para o progresso do conhecimento

@ Reconhecimento e tratamento médico
diferenciado

@ Proveito para a satde do proprio ou
seus familiares diretos

@ Possibilidade de investigacdo e
medicina personalizada

@ Outra

Proveito para o diagnéstico e tratamento do proprio, seus familiares e outros doentes com condigdes
semelhantes,, de forma direta ou indireta (esta uUltima resultado de estudos de investigagdo).

descoberta de novos tratamentos fundamentais

Na perspetiva do investigador, qual considera ser o contributo mais importante de um

biobanco?

133 responses

Especifique:

3 responses

todas as acima indicadas e a vasta disponibilidade material biolégico
Contribuigdo para terapias mais inovadoras e eficaz

resultados fiedignos e reprodutiveis
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@ Reputacdo cientifica entre os pares

@ Amostras e dados associados de
elevada qualidade e robustez

@ Publicacdes cientificas com fator de
impacto elevado

@ Outra



Numa perspetiva global, qual considera ser o contributo mais importante de um biobanco?

132 responses

@ Proveito da instituicdo
@ Proveito dos doentes
@ Proveito do(s) investigador(es)

@ Potencialidade para descobertas
cientificas

@ Outra

Todas a acima indicadas e possibilidade de estudos retrospectivos e re caracterizagdo tumoral

Todas acima - em Ultima analise a instituicdo, que é responsavel pelos doentes e pela investigagao realizada.
Todas as anteriores

a saude do doente sempre em primeiro lugar

Proveito para a sociedade - que comunidade médica, enquanto prestadora e parte cientifica, quer populagdo
em geral, enquanto beneficiaarias desses avancos

Antes de |he ter sido apresentada a oportunidade de participar neste inquerito, tinha
conhecimento da existéncia do BT-IPOLFG?

133 responses

® Sim
& Nao
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Qual considera ser o contributo mais relevante do Banco de Tumores para o IPOLFG?

133 responses

@ Imagem e reputacdo cientifica entre os
pares e instituicdes congéneres

@ Recursos para investigacdo em
oncologia de qualidade e potencial de
colaboracoes

@ Arquivo historico de interesse publico e
museologico

@ Outra. Qual?

Especifique:

3 responses

todas as acima indicadas
Tratamentos mais inovadores, adequados e mais eficazes

Maior conhecimento sobre doengas para que se consiga tratamentos e "dar" saude aos doentes

Qual considera ser o contributo mais importante do Banco de Tumores para os doentes
seguidos no IPOLFG?

133 responses

@ Reconhecimento e tratamento médico
diferenciado

@ Proveito para a satide do proprio ou
seus familiares diretos

@ Possibilidade de contribuir para
investigacdo em oncologia

@ Outra. Qual?

Especifique:

3 responses

1.Depende da capacidade do IPO utilizar as amostras para fazer investigacédo de qualidade.
A mesma ja especificada anteriormente.

Mais saude
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Qual considera ser o contributo mais importante do BT-IPOLFG para os seus investigadores
e colaboradores?

133 responses

@ Reputacio cientifica entre os pares

@ Amostras e dados associados de
elevada qualidade e robustez

@ Publicacdes cientificas com fator de
impacto elevado

@ Outra. Qual?

O contributo parece-me muito limitado, pois ndo ha divulgagdo das amostras recolhidas ou dos dados
registados no banco de tumores.

Nd&o sei. Ndo tenho experiéncia de colaboragdo com o BT-IPOL.

Obter resultados fidignos e reprodutiveis para novas descobertas cientificas

Numa perspetiva global, qual considera ser o contributo mais importante do BT-IPOLFG?

133 responses

@ Proveito da instituicdo
@ Proveito dos doentes
@ Proveito do(s) investigador(es)

@ Potencialidade para descobertas
cientificas

@ Outra. Qual?

Os biobancos apenas s@o vantajosos se desenhados para serem utilizados em investigagdo de qualidade. De
outra forma sdo repositorios sem utilidade e com muitos custos.

proveito de todos

Todas as anteriores - em Ultima analise, a instituigdo, que é responsavel pelos doentes e seu tratamento e os
investigadores e suas descobertas cientificas.

Todas as opgoes anteriores

A saude do doente em primeiro lugar
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Que tipo de colegdes (patologias ou amostras) gostaria de ver representadas no BT-
IPOLFG?

133 responses

TODAS AS PATOLOGIAS SEGUIDAS NO IPOLFG _ [87,2%]
DOENGAS ONCOLOGICAS RARAS nlan,ﬂﬂ
AMOSTRAS PREVISTAS PARA PROJETOS DE m (24.8%]
INVESTIGACAO COM APROVAGAO
OUTRAS | 1 (0,8%)

NOTA: escolha miltipla, soma superior a 100%

Patologias em que o IPO é centro de referancia; Patologias solicitadas por clinicos/investigadores do IPQ,
mesmo sem projeto de investigacéo aprovado

Que informagao gostaria de ter disponivel na pagina de internet do BT-IPOLFG?

133 responses

COLEGOES DISPONIVEIS (N.° TOTAL AMOSTRAS, TIPO DE AMOSTRASE

PATOLOGIA) 173,7%)

PROJETOS COM UTILIZACAO DE AMOSTRAS DO BANCO DE TUMORES

(11,8%)

ARTIGOS RESULTANTES DA UTILIZACAO DE AMOSTRAS DO BANCO DE
TUMORES

(82,0%)

FLUXOGRAMAS (ORGANIZACAQ, FUNCIONAMENTO, CIRCUITOS)

(41,4%)

INSTRUCOES E FORMULARIO PARA REQUISICAO DE AMOSTRAS DO

BANCO DE TUMORES [(48,1%]

POLITICA DE CONFIDENCIALIDADE E DE PROTECAO DAS AMOSTRAS,

DADOS, DADORES E DEMAIS PARTES INTERESSADAS [39.1%)

PERGUNTAS FREQUENTES (FAQ'S) 150.4%)

LINKS UTEIS (LEGISLACAO NACIONAL E EUROPEIA, OUTROS TEXTOSE
DOCUMENTOS RELEVANTES)

[51,9%)
outra.quatz |2 11,5%)
NOTA: escolha moltipla, soma superior a 100%

Folhetos explicativos para os doentes que sdo consentidos para colheita de amostras; Link com informag&o
e para in i externos com interesse em colaborar com o IPO.

Todas as opgdes referidas. se se pretende uma verdadeira dinamizagdo do BT_IPOLFG comunicagdo
relevante tem que estar disponivel

Que informagao, além da anteriormente assinalada para constar da pagina da internet,
gostaria de ter na pagina de intranet do BT-do IPOLFG?

133 responses

MANUAL, PROCEDIMENTOS, INSTRUCOES DE TRABALHO (11.4%)
DO BANCO DE TUMORES ,
MINUTA DO CONSENTIMENTO INFORMADO PARA
PARTICIPANTE
NENHUMA m (7,5%)
OUTRA |1 10,8%])

NOTA: escolha miltipla, soma superior a 100%

Informagdo quantitativa (ex: n® de amostras entradas no BT em cada més) - estimular a recolha
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Quais as suas preocupagdes atuais com a iniciativa BT-IPOLFG?

133 responses

O CIRCUITO DAS AMOSTRAS [21,1%]

OS PROCESSOS/PROCEDIMENTOS

[28,6%)

OS RECURSOS [30,1%)

ASPETOS ETICOS, LEGAIS E SOCIAIS (ELSI) [26,3%)

NAO APLICAVEL

OUTRA - 195,3%]

[30,1%)

NOTA: escolha miltipla, soma superior a 100%

Transparéncia 4
Consentimento

funcionamento
geral
diversificagao . ' Circvito,
tipo de Imagem Processos e
amostras : . Procedimentos

finalidade

tipo e
tamanho

Savde

ocupacional

Colegdes PREOCUPACOES

especializagdo

Infraestruturas motivagdo

Financiamento sensibilizagdo
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Outras sugestoes e comentarios.

6 responses

0 Banco de Tumores do IPO Lisboa dispde, entre outras; uma colecgdo enorme de pegas de sarcoma. Esta
patriménio ndo esta minimamente rentabilizado por falta de parcerias estratégicas com eventuais
interessados.

Nalgumas questdes, deveria ser possivel responder mais do que uma opgéo.

Penso que é necessario conhecer as amostras disponiveis, a informagéo registada, de forma a perceber
qual o seu potencial para promover investigacdo de qualidade.

A requalificagdo fisica e pro-atividade humana do Servigo de Anatomia Patoldgica a par de uma ligagdo
assidua e fluida com o Bloco Operatério originaria, sem duvida, a colheita de um maior nimero de
amostras para o BT-IPOLFG.

Ha vantagens préticas? Ha produg&o cientifica baseada no BT? Ha uma base de dados sélida e
actualizada pronta a utilizar? Ou o Unico beneficio € o da Imagem e reputagéo cientifica entre os pares e
instituicdes congéneres? Porque se ndo ha bases sélidas e mecanismos que facilitem e promovam a
utilizagdo do BT em estudos cientificos, na minha opinido ndo faz sentido investir recursos.

Revisdo do BT em articulagdo com a UIPM, centralizando um BT para todo o IPO e ndo varios repositorios
de amostras

Caracterizacdo dos participantes

Genero Idade

@ Feminino

@ Masculino ®<=25

@ Outro / Prefiro ndo responder ® 2635
® 36-45
® 46-55
@ 56-65
® 66+
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Categoria Profissional

.Geral — Técnico (Superior, Superior de Satde,
Diagndstico e Terapéutica, Assistente, etc.)

@ Medicna

@ Enfermagem

@ Outra

@ Investigacio

@ Administracio (Conselho de Administracdo,
Administrador Hospitalar, Gestor de area, etc.)

ORL
Epidemiologia

Medicina Nuclear
Radiologia
Anestesia
Psicologia

SIH

Centro de Investigacdo
Hospital de Dia QTR
Dermatologia

UAD / EIHSCP

MFR

Outro - Suporte

Servigo / Departamento

Cabeca e Pescogo
Neurologia

Utm

uIC

Ginecologia
Patologia Clinica
Radioterapia
Pediatria
Gastrenterologia
Pneumologia
SANP

Oncologia Médica
Endocrinologia
Administracado
UIPM

Cirurgia Geral
Externo - Investigacao
Farmacia

Outro
Hematologia
Anatomia Patoldgica

[=]
L]
S
[
o0
[
(=]
[
L]
[
E

16
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ANEXO E. DESENHO E PROPOSTA DE CONTEUDO DAS PAGINAS
DE INTERNET E INTRANET DO BT-IPOLFG

&€ 5 C @ ipolisboamin-saude.pt/centroinvestigaca/ * BeO®» B
** Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PTEN
lPo PO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGAGAO SOBRE CANCRO Q
Fesenee seen CENTRO DE INVESTIGAGAO
Centro de Investigacao
e B Unidad de Filosofia da Mediicina
- Jniiack
B ¥ 4
Q] Unidade de Investigacao Clinica TUV  Banco de Tumores N
& & C (3 @ ipolisboa.min-saude.p banco-de-t /PT/ * B § :
Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PTEN
lpo PO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q
LISEOA
Fraserres oor CENTRO DE INVESTIGACAO

& Voltar

Banco de Tumores

Coordenador
Anténio Evaristo Pinto

Localizacdo

Pavilhdo Central,
Servigo de Anatomia Patoldgica

E-mail

2172 ... bancotumores@ipolisboa.min-saude.pt

" 1 K
® Sobre a unidade -‘Q’- ® Valores e atividades nucleares

® Sou investigador

® Sou dador
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<«

C {Y @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT/ * 3

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
lpo IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO O‘
Fraseee aEw CENTRO DE INVESTIGACAO

® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ~ ® Sou investigador ® Sou dador

O Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa Francisco Gentil (IPO Lisboa) dispde de um arquivo Unico de Anatomia Patolégica de valor histérico

datado de 1923 e, mais recentemente, de um Banco de Tumores (BT) desde 2009, como unidade de suporte do Centro de Investigagdo.
O BT é uma instalagdo orientada para recolher, armazenar e distribuir amostras de neoplasias para investigagdo posterior. Engloba um repositério
organizado de amostras de tecidos (ndo neoplasicos e normais) e/ou células ou seus derivados (DNA, RNA, proteina), que sdo preservadas através

de congelagdo e de inclusdo em parafina, e armazenadas em condigdes ideais para uso futuro em investigagdo.

O BT armazena excedentes de tecidos; em nenhuma circunstincia a colheita de amostras coloca em risco o diagndstico, pelo que as amostras

armazenadas s3o consideradas excedentarias para a sua execugao.

Qualquer tipo de neoplasia, sem restri¢des, que apresente material excedentario, pode ser colhida para o BT, apds selegdo por um patologista.

O armazenamento de amostras depende sempre do consentimento informado do doente.

Circuito de funcionamento integrado do BT Proposta de revisdo fig 1 do BT.MAN
Servigos cirdrgicos Outros Servigos
Peca cirdrgica Bidpsia

b h

Tecido neoplasico + normal ‘

e

Servigo de Anatomia Patolégica ‘ Arquivo AP

Diagnéstico

o

Processo Clinico
Banco de Tumores

2l

Colheita
Manipulagdo
Armazenamento Projetos
Distribuigdo Parecer cientifico Colaboragdes
Parecer ético externas
Investigacdo ‘ « Aprovagdo final
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<«

C {3 & ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacac/banco-de-tumares/PT/

Acesso a Cuidados Direitos @ Deveres Apoios e Servigos P

*lgo

1
® Sobre a unidade ® Valores e at\'vwdadﬂig’flc\eares

SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAQ

® Sou investigador ® Sou dador

<«

C Y @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacac/banco-de-tumares/PT/

Acesso a Cuidados Direitos @ Deveres Apoios e Servicos PT

*lgo

@ Sobre a unidade @ Valores e atividades nucleares

Valores e atividades nucleares

® Criacdo e manutengdo de colegdes de amostras de tecidos
neoplasicos e normais, recolhidos em condigdes étimas para
utilizagdo em investigagdo biomédica.

® Garantia da qualidade do material armazenado.

® Disponibilizagdo do material armazenado a grupos de investiga¢ao,

desde que cumpridos os requisitos éticos e cientificos exigidos.

SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAO

® Sou dador

@ Sou investigador

Acesso a colegdo Unica
histéricade amostras e
respetivos dados associados

Parceiro de
investigagdo
DISPONIBILIDADE

Linhas de
Investigagdo

INTEGRIDADE CONFIDENCIALIDADE

? hd

/

Encarregado de Protegda de Dados (DPO}

Comissdo de Etica
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€ C {3 @ ipolisboa.min-saude.pt/centroi * A
% * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
IPO IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q
- . CENTRO DE INVESTIGACAO
® Sobre a unidade @ Valores e atividades nucleares ~ ® Sou investigador ® Sou dador

Aplicagoes para Investigagio em Oncologia

® Ide

ca¢do de fatores de risco para o desenvolvimento de cancro.

® Comportamento da doenga oncologica em diferentes grupos de doentes.

® Funcionamento das células tumorais e sua interagdo com o microambiente,

® |dentificagdo de marcadores de doenga, de progndstico e/ou de resposta a terapéutica.

® |de

cacdo de genes que controlam o desenvolvimento e a progressdo da doenga.

® Desenvolvimento de novas terapéuticas/farmacos e testes diagndsticos.

® OQutras.
€ C {3 @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacac/banco-de-tumares/PT; % I
** AcessoaCuidados  DireitoseDeveres  ApoioseServicos  FT
IPO IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q
sueice ses CENTRO DE INVESTIGACAO
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou investigador-‘&'— ® Sou dador
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€ C 0 & ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT/ % h
* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
lpo IPO SERVICOS CLNICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO 0‘
v I CENTRO DE INVESTIGACAQ
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou investigador ® Sou dador
Sou Investigador
=] Aspetos éticos e legais = Q- Q} Projetos e Colaboracées
TUT  colecoes 4’ Outros Servigos
£ Infraestrutura & Garantia de Qualidade
< C {t & ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacan/banco-de-tumores/PT/ w ‘ i
Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servigos P

5%

IPO

IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAO

® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ~ ® Sou investigador

Aspetos Eticos e Legais

® Atividade sem fins lucrativos

® Sou dador

® Excedentes: em nenhuma circunsténcia a colheita de amostra para o BT coloca em risco o diagndstico, sendo consideradas excedentarias

® Confidencialidade e Seguranca dos Dados: aprovagao legal da base de dados do BT com acesso restrito e protegido com palavra-passe

® Consentimento Informado para todas as amostras com mengdo clara relativa a sua utilizagdo em projetos de investigagdo

® Aprovacio de constituicio pela Comissio de Etica institucional e pela autoridade competente

® Autorizacdo CNPD

® Consentimento Informado

® Parecer Comissdo de Etica — Cons. Informado
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€ C  # ipolisboa.min-saude pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT/ b 3
* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos P
IPO PO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q
g x CENTRO DE INVESTIGACAO
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ~ ® Sou investigador ® Sou dador
Sou Investigador
= . 5
E Aspetos éticos e legais Qy Projetos e Colaboragées
|
TUV  Colecdes =)= 4 Outros Servicos
ﬁ Infraestrutura & Garantia de Qualidade
€ C Y # ipolisboamin-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumore b4 'y

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT

Ipo IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

s o CENTRO DE INVESTIGACAO

Colegdes

.80
>7.200 amostras wwﬂ >3.000 doentes

Atualmente, o BT é composto pelos seguintes tipos de amostras e métodos de armazenamento:

® Tumores sdlidos e tecido normal (espelho): congeladas a fresco (fresh frozen), preparagdo permanente em FFPE (blocos de parafina e laminas)
® Fluidos corporais: sangue e seus derivados, liquido ascitico (-202C, -802C, lig.N,)

® Outros tipos de amostra: linhas celulares (lig. N;), acidos nucleicos (DNA, RNA; -802C), proteinas (-802C), metabolitos (confirmar)

Outras opgdes e condigdes especiais deverdo ser discutidas com o BT.

A distribuicdo das amostras por tipo de patologia e tipo de tecido/6rgdo € a seguinte:
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€« C {0 @ jpolisboa.min-saude.pt/centroinve e-tumares/PT/ r ‘
% * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servigos Pl
IPO PO SERVICOS CUNICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q
b CENTRO DE INVESTIGACAC
Colecdes Yo
>7.200 amostras wwﬂ >3.000 doentes
Patologia mamaria Patologia digestiva
Ganglio linfatico: 1084 Célon e reto: 202
(@—/ Mama: 269 Estémago: 81
Eséfago: 19
Patologia ginecolégica =2 = 2 Patologia hematolégica
Endométrio: 154 % oa Linha linféide: xx
Ovario: 132 @ (g Linha mieldide: xx
Utero: x SRR & Células estaminais: xx
Liquido ascitico: x % %o
< C d @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacac/banco-de-tumores/PT/ b4 ‘

Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT

$%

IPO IPO

Colegoes

>7.200 amostras

Patologia urologica
Rim: 76
Glandula adrenal: xx
Préstata: xx

Pele: xx

Patologia da pele e anexos
—
Nevos: 0

Patologia dos tecidos moles e osseos
Tecidos moles: 180
Oss0: 0

SERVICOS CLINICOS

ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO 0\

CENTRO DE INVESTIGACAO

>3,000 doentes

i

Patologia pulmonar e pleural
Pulmao: 0
Brénquios: 0

a e pescogo

Patologia da cal
Glandulas salivares: 66

Patologia do sistema nervoso central
Cérebro: xx
Meninges: xx
Liquido cefalorraquidiano: xx

Tiroide: 60
Paratiroide: xx
Paragénglios: xx

m Patologia endocrina
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Circuito de colheita e processamento | Peca cirtirgica ‘ | Bidpsia*

de amostras e respetivos 3
dados associados | Avaliagdo macroscopica ‘
Proposta de revisdo fig 2 do BT.MAN I
| Selec¢do: tecido neoplasico + normal ‘
| Congelagdo ‘ | Inclusdo em parafina |
I Exame histolégico ] | Exame citolégico |
B de Tu es
| Base de Dados ]4-; ‘ Arquivo AP |
1
| Livro de entradas ‘ : ‘ Diagnéstico ‘
1
s i <
| Investigacao ‘ '-{ Processo Clinico ‘
* Colheita para BT sujeita a avaliaga acaso, pre o doente de risco acrescida.
<« C 1t # ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacac/banco-de-tumores/PT/ w ‘ H
* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT £}
lpo PO SERVICOSCLINICOS ~ ENSINO EINVESTIGAGAO  SOBRE CANCRO Q
saisivce o} CENTRO DE INVESTIGACAC
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou investigador ® Sou dador
Requisi¢io de amostras Requisicdo * Upload v
Projeto Upload
Os investigadores que pretendam utilizar amostras do BT deverdo submeter '
Sinopse * Upload
pedido online acompanhado de documentagdo que ateste a relevincia e
Pareceres * Upload
validade da sua proposta cientifica por drgdos reconhecidamente (cientifico, ético e aprovacdo final)
competentes (Comissdo Cientifica, Comisso de Etica). Outros anexos Upload
MTA * Upload
Na auséncia de uma avaliagdo prévia, deverdo submeter a proposta ao
Consentimento Upload
- . . . ipacio Clinica. =
circuito de avaliagdo do IPOLFG através da Unidade de Investigacdo Clinica informado *

* Documentagdo minima obrigatdria, em formato POF.
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<« C @ @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT/ * ® :

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT

IPo IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAO

® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares @ Sou investigador ® Sou dador
Sou Investigador

E Aspetos eticos e legais Q] Projetos e Colaboragdes

TUV  Colegses 4 outros Servicos

NG

O

a Infraestrutura & Garantia de Qualidade

< C (& ipolisboa.min-saude.pt/c banco-de-t P/ * 5
* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT B}
IPO PO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAO

® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares @ Sou investigador @ Sou dador

Infraestrutura

® Armazenamento -802C com controlo de temperatura, alarme (capacidade: X.xxx
amostras) e ligagdo a gerador de emergéncia

® Arquivo de laminas e blocos de parafina (FFPE) a 18-252C (capacidade: x.xxx
amostras)

® Integracdo da base de dados BT (Software?) com o Processo Clinico (SClinic)
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€« C (Y @ ipolisboa.min-saude.pt/centroi acao/banco-de-tumores/PT/ -3 B
* # Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
IPO IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO OBRE CANCRO O‘
CENTRO DE INVESTIGACAO
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares @ Sou investigador @ Sou dador
Garantia de Qualidade
® Sistema de Gestdo de Qualidade segundo a norma 1509001 com manual de procedimentos normalizados
® Politica de seguranga de dados em conformidade com a legislagdo em vigor
® Protocolos de seguranca das amostras
® Protocolos de avaliagdo de qualidade das amostras
® Auditorias anuais internas e externas no dmbito da certificagdo do Servigo pela 1509001
[ C (Y @ jpolisboamin-saude.pt/centro zacao/banco-de-tumores/PT/ b4 b
* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
Q,

IPO PO SERVICOSCLINICOS ~ ENSINO EINVESTIGAGAC  SOBRE CANCRO
» CENTRO DE INVESTIGACAOQ
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou investigador ® Sou dador

20U INVESTIESTOT

Sou Investigador

E Aspetos éticos e legais Jy  Projetos e Colaboragdes .‘E".
TUIT  colegdes 4’ Outros Servicos

ﬁ Infraestrutura & Garantia de Qualidade
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C 1t & jpolishoa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT b3

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos P

Ipo IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAQ
@ Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares @ Sou investigador @ Sou dador

Projetos

Contetdo em construgdo.

Colaboragdes

Centro Hospitalar Lisboa Norte, Hospital Sta. Maria, Servico Neurocirurgia Pediatrica
RNBT Rede Nacional de Bancos de Tumores
Centro Hospitalar Lisboa Central, Hospital D. Estefania, Servico de Pediatria
Centro Hospitalar Universitario de Coimbra, Servigo de Dermatologia

SESARAM Hospital Central do Funchal, Servico de Ginecologia

C {t & ipolisboa.min-saude.pt/cen de-tumores/PT, b+

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos P

IPO IPO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO Q

CENTRO DE INVESTIGACAO

@ Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou dador

Sou Investigador

E Aspetos eticos e legais Q} Projetos e Colaboragdes

TUT  colegses 4 Outros Servigos -‘[\]‘ <

ﬁ Infraestrutura & Garantia de Qualidade
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< C @ @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumares/PT/ -4

* * Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT

]Po IPO SERVICOS CUNICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO O‘
S eme i CENTRO DE INVESTIGACAQ
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ® Sou investigador @ Sou dador

Outros Servigos

® Amostras: testes de qualidade - fixagdo (vimentina), congelagdo (integridade de RNA, representatividade do tecido), diagnostico (revisdo de HE
por patologista, representatividade da amostra)

® Colegdes: integragdo no BT de colegBes previamente existentes

.
.
.
Disponibilizar Tabela de Precos (consultar Portaria que regula precgario do SNS)
L] L . .
NB: apenas os primeiros dois servi¢os podem de facto ser prestados pelo BT, os
restantes pertencem a Anatomia Patologica. Avaliar opgdes com Dir Servigo.
< C @ @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumares/PT/ 8-
*# Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
IPO PO SERVICOSCLNICOS — ENSINO EINVESTIGACAO  SOBRE CANCRO Q
el CENTRO DE INVESTIGACAO
® Sobre a unidade ® Valores e atividades nucleares ~ ® Sou investigador ® Sou dador (%

O
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€« C Y @ ipolisboa.min-saude.pt/centroinvestigacao/banco-de-tumores/PT/ wr
% # Acesso a Cuidados Direitos e Deveres Apoios e Servicos PT
IPO PO SERVICOS CLINICOS ENSINO E INVESTIGACAO SOBRE CANCRO q
" CENTRO DE INVESTIGACAQ
[ ]

® Valores e atividades nucleares @ Sou investigador

® Sobre a unidade

Sou dador: como posso contribuir?

|

i
l

Divulgacdo Consentimento Donativo

n a m para doacdo de excedente de amostras
(bidpsia ou cirurgia)
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Carla Soffa Alves Pereira

de Lisboa i ishoa) dispde de um arquivo tinico de Anatomia Patoldgica de valor histérico datado de

1923 e, mais recentemente, de um Banco de Tumores (BT) desde 2009, como unldade de supcrledo Centro de Investigagdo.

OBTé
e

di

Ih a0 fosterior. Engloba tin

fou células ou d de (DNA. RNA, protdm) que s3o preservadas através de conleilcio ede

uso futuroem

parafina, e

0BT tecidos; em nenh Iheita d I i pelo que as amostras
i 2
Qualquer tipo de neoplasia, sem restricdes, que apresente material excedentario, pode ser colhida para o BT, apds selecdo por um patologista.
o depend d do d
$¥po. | smaner Carta Sofia Alves Pereira =
# POLisboa~  Servicos~ v G Pesquisa... a

I Equipa
—

IPO Lisboa 2019. Todos os direitos reservados. Politica de privacidade

Banco de Tumores

Conteudo em construcio

Organigrama em elaboragdo
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| waner Carla Sofia Alves Pereira =

# IPOLisboa~  Servicosw Bas + * O [Pewm Q

Banco de Tumores

Documentos

¥ Grpo [} Mome Modificads  Modificado por
¥ Grupo : Instrugdes de Trabalho 9
> Grupo : Manual da Qualidade 1

> Grupo : Modalos 5

IPO Lisboa 2019. Todos oz di dos. Politica d

| wraner Carla Sofia Alves Pereira =

Banco de Tumores

Ligacoes

¥ Editar URL
hetp: / /v, oeci.eu
hetp:/ v, cnpd.pt/
hetps:/ /data, dre, pt/eli/lei 58/ 2019/08/06/p/dre
https:/ /data,dre. pt/eli/lei/21/2014/04/ 16/p/dre/ pt/tmil
hetps:/ /data.dre. pt/eli/lei/ 12/2005/01/26/p/dre/ pt/ntmi
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ANEXO F. AULA “BIOBANCOS HUMANOS E INVESTIGACAO COM
BASES DE DADOS GENETICOS” NO AMBITO DA POS-GRADUACAO
EM GENETICA E GENOMICA PARA CLINICOS (1.2 ED.), FACULDADE
DE CIENCIAS MEDICAS DA UNIVERSIDADE NOVA DE LISBOA, 5 DE
FEVEREIRO DE 2021

Biobancos Humanos e
Investiga¢cdo com Bases de
Dados Genéticos

Carla Pereira, IPOLFG
; o

csapereira@ipolisboa.min-saude.pt

Agenda

» Biobancos humanos » Bases de Dados Genéticas

Pés-graduagdo em Genéticae Gen

®» Definicdo e enquadramento

» Constituicdo de um

biobanco

» Padroes de referéncia e

Redes de biobancos

» ELS|: Consentimento

Informado

®» Dados associados

émica para Clinicos— 1.° edicéc

e Investigacdo
®» Definicdo

®» ELS|: Seguranca dos dados e

Retorno dos resultados
®» ELS|: Propriedade dos dados

®» E[S|: Uso secunddrio




Biobancos humanos - Definigdo

Biorepositdrio Biobanco
= Colheita = Colecdo organizada de material

bioldégico humano e dados

= Processamento )
associados armazenados para

= Armazenamenfo um ou mais propdsitos de

= Distribuicdo investigacao presente ou futura

Biobancos humanos - Definicdo

®» “biobancos de amostras de natureza humana e bases
de dados para investigacdo genética”

® recursos estruturados que podem ser utilizados para fins
de investigacdo genética e que incluem: i) material
bioldgico de natureza humana e/ou informacdo
gerada a partir da andlise do mesmo; e ii) extensa

informacdo associada .
OCDE 2007, 2009

Pos-graduagao em Genética e Genomica para Clinicos - 1.° edigdo 05/02/202
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Biobancos humanos - Definicdo

® Bjobancos (e Cenfros de Recursos Biomoleculares): colecdes,
repositorios e centros de distribuicdo de todos os tipos de
amosfras bioldgicas humanas, tais como sangue, tecidos,
células ou ADN e/ou dados conexos, como dados clinicos e
de investigag¢&o associados, bem como recursos
biomoleculares, incluindo organismos-modelo e
microrganismos que possam contribuir para a compreens@o

da fisiologia e das doencas dos seres humanos
BBMRI 2013

Pés-graduagGo em Genética e Genémica para Clinicos - 1.° edigac 05/02/2021

®» enfidade que recebe, armazenaq, processa e/ou
distribui espécimes consoante uma necessidade
expressa, para uso futuro, compreendendo ndo sé a
localizacdo fisica mas também todas as operacoes

relacionadas com esta atividade
NCI 2016

ISBER 2018

graduag@o em Genética e Genémica para Clinicos - 1.° edig@o

& Biobancos humanos - Defini¢cdo
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Biobancos humanos
= enfidade legal ou parte de entfidade legal que
desempenha o processo de aquisicdo e
armazenamento, assim como de fodas as atividades
inerentes relacionadas com a colheita, preparacdo,
preservacdo, teste, andlise e distribuicdo de material
biolégico definido bem como de informacado e dados
relacionados ,
1SO20387:2018 Biotechnology — Biobanking
— General requirements for biobanking

BBMRI-ERIC

Biobancos humanos
Biomarcadores \
| Suscetibilidade genética pessoal de suscetibilidade Biobancos de
e identidade base populacional
Exposic@o ambiental <
Dose inferna de agente carcinogénico
Biobancos
- o orientados para uma
. - . lomarcadores ifi
Dose biologicamente efetiva doenca especifica e
de exposicdo estudos epidemiologicos
Lesdo biolégica precoce /
Doenca neopldsica pré-invasiva subclinica \
Doenca clinica (cancro) HoDTNEEE
= . orienfados para uma
Biomarcadores =
L doenca especifica e
- ” de doenca fins mais genéricos
Marcadores de prognostico e preditivos (ex. Banco de Tumores)
Medicina personadlizada /
Riegman et al., 2008 Mol Oncol 2:213-222
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Constituicdo de um Biobanco

®» Consideragodes iniciais

estrutura

organizacional

tipo de
I amostras

Q
©]
O
O~
wv,
o

Pés-graduacdo em Genéticae Genémica para Clinicos - 1.% edicdo 05/02/202]

Constituicdo de um Biobanco

Table I. Biobank Considerations.*

What specimens will be banked (only tissue destined for discard or
blood, saliva, etc)?

Will the biobank offer additional services (ie, histology)!

What services should be offered?

How will the data be managed?

Who are the institutional stakeholders?

What are the ethical implications for the patients involved?

*There are many questions that should be considered prior to starting a
biobank. The list above is far from comprehensive.

Pés-graduagdo em Genéticae Genémica para Clinicos - 1.° edigdo 05/02/202]

Andry et al., 2017 Acad Pathol 4:1-8
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Constituigao

de um Biobanco Plano de

i

compromisso custos i
}

i

insfitucional

iniciacdo, manutengdo,
sustentabilidade

Plano de Negobcios

® estratégia e

Plano de

desempenho |
resposta |

Plano de

continuidade

financeiro esperado emergéncia

Pés-graduag@o em Genética e Gendmica para Clinicos - 1.% edig@o 05/02/2021

Constituicao de um Biobanco

Entidade Evento disruptor Resultado Entidade resultante
inicial (causa) operacional (efeito)

; + Nova lideranga / plano de
. I financiamento
Biobanco 1. Financiamento i

Reestruturacao * Distribuicio das
da entidade amostras/dados

= Plagno de

: " (multiplos
C on -I-I NUi d a de . ] uli\izazores) Lideranga/Gestéo

Fim planeado

* Mudanga estratégica dos
alvos de recrutamento

~

Porquée pr——
* amostras/dados

= Fim de atividade

Integragdo de

parte/totalidade

da colegdo

* Destruicdo das
amostras/dados

- Novo biobanco Nova entidade
_ Financiamento b
E Colegdo

especifica de Lideranca/Gestdo | Distrbuigfo da
um projeto

(utilizador . Fim planeado
Unico)

gragdo em b
colegdo existente

Abandono

Destruicdo da
colecio

Novo propgsito

Matzke et al. 2016. Biopreserv Biobank 14(2):99-106

148



ConstituicaGo de um Biobanco

®» Plano de contfinuidade: Como?

1 Avaliagéo do

estado de situacdo

Ambitojelescala Avaliagio | 1.Destruir Comiss3o de Etica
das amostras e . H
- - (valor estimado) 5
dados disponiveis
A

2 Deciséo 3 Consulta I Acordos e

5 Execugdo

documentagao das decistes

Qutros
grupos

| 2.Manter / Distribuir Cnnse.lhc ?e
| Investigagdo |
Consulta com

outros biobancos

/ grupos de
investigacdo Grupo de Aconselhamento Externo

Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos— 1.° edigao 05/02/2021

Matzke et al. 2016. Biopreserv Biobank 14(2):99-106

Descontinuacdao de um biobanco/colegdao

= Planeado vs inesperado

Como?
= Polifica, Planos e Procedimentos detalhados

®» Amostras/dados em sua posse e fransferidos
para terceiros

®» Concorddncia com o Consentimento
Informado e Legislacdo

Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos— 1.° edigdo 05/02/2021
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Padroes de Referéncia

» ‘‘The lack of standardized, high-quality biospecimens is widely

recognized as a significant roadblock to cancerresearch.”

» ‘The reliability of molecular data (...)is dependent on the

quality and consistency of the biospecimens being analyzed.

As aresult (...)standardization of biospecimen resources

(...)has become a pressing heed”

NCI Best Practices for Biospecimen Resources, 2016

Pés-graduacao em Genética e Genémica para Clinicos - 1.° edicdo 05/02/202

Redes de Biobancos

= global biobanking organization
@ that creates opportunities for
networking, education, and
s r innovation

INTERMATIONAL SOCIETY FOR BIOLOGICAL ® community for harmonizing
AND ENVIRONMENTAL REPOSITORIES

approaches to evolving

https://www.isber.org/ challenges for biological and

environmental repositories

Pés-graduacao em Genética e Genémica para Clinicos - 1.° edicdo 05/02/202
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Redes de Biobancos

» “infraestrutura de investigacdo pan-
BBMRI-ERIC europeia distribuida de Biobancos e

Biobanking and ' .

: Recursos Biomoleculares com vista a
BioMolecular resources
Research Infrastructure facilitar o acesso aos recursos, bem

como as instalacées, e a apoiar
atividades de investigacdo
biomolecular e médica de elevada

qualidade” (art.° 3.°)

Padroes de Referéncia

This d ifies general requi forthe impartiality and
consistent operation of biobanks including quality control requirements to ensure
biological material and data collections of appropriate quality.

This document is applicable to all organizations performing bi ing, including

biobanking of biological material from multicellular organisms (e.g. human, animal,
ISO 20387 : 20 1 8 fungus and plant) and microorganisms for research and development.
Biotechnology - Biobanking — General requirements for Biobank users, regulatory authorities, organizations and schemes using peer-
biobanking assessment, accreditation bodies, and others can also use this documentin
confirming or recognizing the competence of biobanks.

This document does not apply to biological material intended for food/feed
production, laboratories undertaking analysis for food/feed production, and/or
therapeutic use.

NOTE 1 International, national or regional regulations or requirements can also
apply to specific topics covered In this document.

NOTE 2 For entities handling human materials procured and used for diagnostic and
treatment purposes 1SO 15189 and other clinical standards are intended to apply
first and foremost.

https:
GENERAL INFORMATION ©
Status : @ Published Publication date : 2018-08
Edition: 1 Number of pages : 36

Technical Committee : 1SO/TC 276 Biotechnology
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Ll .
ELSI - Ethical, Legal and Social Issues
/
People’s Research Therapies/
health needs interventions
<€ :
Why participate? | GOVERNANCE .
|
® ® Academics
® ‘ — I Not-for profit
. i 1 Findingson | LA grganisations
informing T participants
participants Government
® @ : | Indusgry
o o l
1 1
. 1
. e Consent issues? 1 ﬂﬁc
® o mmm) 1
® 1 1
1 ]
e ©
Re-consent <2 ; !
® [ ) ® Withdrawal : Sharing u:f b.ene.ﬁts
of consent I Commercialisation
People s Assessing outcomes
N\ @ I
S s
What do they How are ! Lonfidentality ;
1 Anonymity 1
feel ? they seen? - h 5
! De-linked samples : Voz and Vaz 2014. Ind J Med Efhics 11:79-88

. .
ELSI - Ethical, Legal and Social Issues
Acesso a colecdo de
amostras e respetivos
dados associados
Parceiro de investigagdo
SEGURANCA £ Linhas de Investigacio
QUALIDADE
INTEGRIDADE CONFIDENCIALIDADE
Comiss3o de Etica
Encarregado de Protegdo de Dados (DPO)

05/02/2021




Consentimento Informado

Juramento de Hipocrates

|mwocnmes WIAPS UF RIS FIRST| ]

%—“—'—”—'f ng
THOSE ARE M
xﬁm 45 foR Pania/ adt

Principio da beneficiéncia

/g’

_L

melhor cuidado = omissdo e

e | .
e \
“the doctor knows best” Tinals

Consentimento Informado

Informed >> Consent

Revisdo da .
Todas as E concedido
informacgdo
Discussdo entre i questoes e tempo
ela
o Médico e o 2 preocupagdes adequado Assinatura
enfermeira ou
Participante s@o ouvidas e para
coordenador

elucidadas ponderacdo
do estudo

de aceitacdo

Decisdo voluntdria .
Total conhecimento e compreensdo da informagdo ][ s ] { Continuo
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Consentimento informado

Aspetos-chave

“The biggest risk in this study is just
reading the consent form!”

Procedimentos
alternativos e/ou

circuito de fratamentos

Beneficios
razodveis

esperados

Natureza da
infervencéo
(investigacdo vs.
fratamento) e

participacéo voluntdria

Sumdrio:
objetivos,

duracédo,
procedimentos

®» | imitado

procedimentos comuns de
exame e tratamento

Pés-graduag&o em Genética e Genémica para Clinicos— 1.2 edigdo

=

1 don't need Informed consent to take your temperature.”

| :i / S i -
Consentimento Informado - Conceitos
Implicito = p
= Comportamento

05/02/2021




Consentimento Informado - Conceitos

Escrito

®» Procedimentos invasivos
= Componentes sanguineos

» Medicamentos

experimentais

“JuGT AOTHER COUPLE OF PAGES." » Relutdncia

mica para Clinicos - 1.° edic&o

Consentimento Informado - Conceitos
Explicito
: %) ® Pessoa capaz e
- ( informada
e N ; = VVontade expressa
) y PR (exame, tratamento ou investigagdo)
ool » Testemunha
)
| ”\gm . !
e ELARICRNETBe
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Consentimento Informado - Conceitos

Quem?

AVisAL To Wommass
RS LA T
PreSe

THus 8
A Comser v

= Adultos (>18 anos)

» Menores emancipados
= Tutor legal

”
= Familiar 4
z . —
» Médico =
Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos - 1.% edicdo 05/02/2021

Consentimento Informado - Conceitos

Casos especiais Assent vs Consent

Comparison Table

A h
r

» CriOn(;OS (assentimento por grupos etérios)

=  0-5consentimento pais
= 5-11/12-15 assentimento crianga + consentimento pais

= 2>]6 consentimento crianga + pais

= Adultos incapazes
= Qutra nacionalidade
= Qutros grupos vulnerdveis

(minorias étnicas, doengas raras, etc.)

- \

Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos - 1.° edi¢do
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Consentimento Informado - Principios

Freely Given
Reversible
Informed
Enthusiastic
Specific

Consentimento Informado - Principios

Freely Given

Reversible

Informed

Enthusiastic Ato intencional
L positivo, “com

Speuﬁc vontade” e ndo

‘‘com sentido de
obrigacdo”
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Consentimento Informado - Principios

Freely Given l

Reversible
Informed ) i i
. . Risco de inducdo a
Lrthesioste— >
. articipagdo
Specific PO

Consentimento Informado - Principios

Freely Given
Reversible
Informed
Eathusiasties - Esclarecedor
Specific
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Consentimento Informado - Principios

Livre, Voluntdrio

» Participacdo

®» Retfirada

Consentimento Informado - Principios

DOLORES, CANCEL MR. RUBINS

TRANSPLANT SURGERY. HES HAD A Reversivel

CHANGE OF HEART ABOUT HS

= O doente/parficipante tem

o direito a refirar o seu

consentimento a qualquer

momento
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Consentimento Informado - Principios

Informado
Bever o3 [T e You Exe
OPLRATON T

>
ol i
N %] \

Pés-graduagao em Genética e Gendmica para Clinicos - 1.° edicGo 05/02/2021

Consentimento Informado - Principios
Esclarecedor
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Consentimento Informado - Principios

Especifico

Projeto/Ensaio Biobancos
= Fndpoints especificos e = Objetivos especificos néio
bem definidos definidos no momento

da colheita da amostra

Pés-graduag@o em Genéticae Gendmica para Clinicos - 1.% edig&o 05/02/2021

Consentimento Informado - Principios

Especifico?
= “__com o objetivo de ser utilizada em projetos de investigacdo futuros”

= “As amostras serdo usadas exclusivamente com fins de investigacdo, e

ndo haverd comercializacdo das mesmas”

= “Antes da cedéncia da amostra (sempre anonimizada) para investigagcdo
biomédica, a importéncia e idoneidade dos projetfos cientificos feréo de
ser avaliados e aprovados por uma Comissdo de ética e uma Comiss&o

cientifica.”

Pés-graduag@o em Genéticae Gendmica para Clinicos - 1.% edig&o 05/02/2021
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Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos—

Consentimento Informado - Investigagao

Quando?

= Participantes humanos

= Material genético ou
amostras bioldgicas de
origem humana

= Dados pessodqis

® edicdo

Proposito?
= |dentificacdo com valores
e inferesses

= Contributo para o projeto
especifico

= Protecdo confrariscos

= Critérios de inclusdo

05/02/2021

Consentimento Informado - Investigagao

Inve_stigﬁtin‘g your Cﬂmiiiion is ﬂed:
Diagnosis & treatment
How

can | make you
well again?

Investigziting new tyeatments_is called:
Scientific research

What happens
in the body of children
with the green

nose flu?

-

S
°0 J‘( Which T
medicine would
work best to treat the>
‘ green nose fu?

%

e WS

hitps://doi.org/10.1016/j.pec.2014.12.005

Pés-graduag@o em Genética e Genémica para Clinicos— 1.° edig&o
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°
Consentimento Informado
- o o
Percecdo dos participantes
ANY
A T
RESULTS OF THE
STUDY? 1 WAS IN A
STUDY?!
o
°
Consentimento Informado
- o o
Percecdo dos participantes
What is already known on this topic .24 P P
In ethical terms, the role of the consent process is (o
safeguard patients’ autonomy
A standardised consent form for competent adults, [ ~ 1 S0 -
introduced by the Department of Health in an attempt to F un Q ao p nmara e
make the consent process more structured and focused on 7 :
the patient, is now used in all English hospitals p rOTeg er oS hos p | 1’0 IS 46%
What this study adds
Many patients have limited knowledge of the legal B P erm i Te aosm éd iC ®S
implications of signing or not signing consent forms and do .
:.::lc :’2:gniac written consent as primarily serving their assumir o controlo 68%
T ‘SIS
A substantial disparity remains between the essence of .
consent as depicted in the bioethical model and its role as » M ani feSTO d (@] Llle]
perceived by patients
Pés-graduagdo em Genética e Gendmica para Clinicos— 1.° edicdo 05/02/2021
Akkad et al. 2006. BMJ 333(7567):528
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Consentimento Informado

Percecdo dos participantes

®» Perda do direito de
mudar de ideias 20%

®» Perda de direito a

compensacdo 16%
= Ndo sabe com o que
estd a concordar 10%

Akkad et al. 2006. BMJ 333(7567):528

“Of the 15 participants (17.6%) who successfully completed consent,

only five could recall being asked and providing consent”

Medical
record 85
available
Consent form
included in 1:58%
medical record i
Form
signed by 22
patient -70.6%
Form signed 19
by HCP -13.9% Number of patients

completing each consent

Form
signed and 15 o
completed 21.1% step and the relative
by patient proportion of participants lost
Sample 3 between each subsequent
confirmed in
: -80.1%
biobank step.

\\ Fradgley et al. 2018. Eur J Cancer 89:36-41
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Consentimento
Informado

RGPD

»Reg. UE 2016/679
de 27 de alboril

»[Lein.° 58/2019
de 8 de agosto]

-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos -

MUST BE

Given by a statement
or clear affirmative
action

Freely given, specific,
informed and
unambiguous

Proven by the data
controller

Withdrawn as easily
asitis given

MUST NOT

p

)

Be inferred from
silence, pre-ticked
boxes or inactivity

D-1g

Make consent a
condition for receiving
a service unnecessarily

1219

Use confusing
unclear language

==

Bundle with other
terms and conditions

Dados associados

Diagnostics
Data

Treatment
Information

Recurrence
Follow ups

Biobank Data

Pathology

Molecular
Classification

hitps://sapienbio.co.in/biobank/
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Dados associados

Data on UK Biobank participants

Lifestyle, medical
history,
sociodemographic

Physical measures

Environmental
measures

Urinary biomarkers

Genetic data via the
EGA (500,000)

Pés-graduag@o em Genética e Gendmica para Clinicos—

Cognitive function and
hearing tests

Health cutcome data

Genotyping & imputation
{n = 500,000

Web-based
«questionnaire data
(~200,000;

Physical activity
monitor (100,000)

Imaging (15,000+)

dicGo
hitps://www.ebi.ac.uk/about/news/feature-story/biobanks-genefic-data-demand

Dados associ

Reutilizaglo

-

s ¥y,

Investigacdo \ -g

ados

)

|

Planeamento

Destrui¢do
Processamento

UL
) |

y

Ana’ii\se
Testes de A
Confrolo de N
Qualidade a9
~Armazenamento
Protegao
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GENOME

UNLOCKING

T UIFE'S
CODEI|

Bases de Dados Genéticos

» “Research involving human genetic or
genomic information analysed in
conjunction with other personal or
health data has become increasingly
important for the understanding of
complex (multi-factorial) diseases.”

OCDE 2009

Bases de Dados Genéticos

Lei da Informagdo Genética Pessoal e Informagdo
de Salde
(Lei n.° 12/2005, de 26 de janeiro)

» “qualquer registo, informatizado ou ndo, que confenha

informacdo genética sobre um conjunto de pessoas ou

familias” (art.° 7.°)
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Bases de Dados Genéticos

Lei da Protecdo de Pessoas Singulares, Tratamento e Livre
Circulagdo de Dados Pessoais

(Lei n.° 58/2019, de 08 de agosto)
“Situacodes especificas”

» “tfrafamento de dados de saude e dados genéticos”
fart.? 29 .°)

» “bases de dados ou registos cenfralizados” (art.® 30.°)

= “fratamento para fins de GﬁjU'VO de interesse publico,
|

fins de mveshgoc;c:o cienfifica ou histérica ou fins

estafisticos” (art.° 31.°

mica para Clinicos— 1.° edica

Bases de Dados Genéticos
Lei da Investigagdo Clinica
(Lein®21/2014 de 16 de abril)
» “biobanco” e “bases de dados clinicas e genéticas”
enquanto objetivos de divulgagcdo do RNEC (art.® 39.°)




Investigacdo sobre o genoma humano

Lei da Informagdo Genética Pessoal e Informagdo de
Sadde

(Lei n.° 12/2005, de 26 de janeiro)
(art.2 16.9)
®» “regras gerais da investigacdo cientifica no campo da saude (...)
confidencialidade reforcada sobre a identidade e as
caracteristicas das pessoas”
® “livre acesso da comunidade cientifica aos dados emergentes”
®» “aprovacdo pelos comités de ética”
®» “consentimento informado expresso por escrito”

Pés-graduagdo em Genética e Genémica para Clinicos— 1.° edigd:

=3
—A

ELSI: Seguranca dos dados —=K3

= Prevencdo de acesso ou uso

inapropriado ou ndo
autorizado = Medidas de seguranca para

blogueio de acessos indevidos

= Acesso limitado

= Protocolos de seguranca de
rede e servidores

= Variedade de abordagens = Mediadoridoneo

muitas vezes combinadas: » Politica de duracdo de
o - : - armazenamento
= Codificacdo e encriptacdo
= MTA

= Anonimizacdo
OCDE 2009
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Lei da Informagdo Genética Pessoal e Informagdo de
Saude

(Lei n.° 12/2005, de 26 de janeiro)
(art.° 19.°)

» “A fransferéncia de (...] material bioldgico para oufras

ELSI: Seguranca dos dados

enfidades nacionais ou estrangeiras deve sempre respeitar o
propodsito da criagcdo do banco para o qual foi obfido o
consentimento e ser aprovada pelas comissdes de étfica

responsaveis”

endmica para Clinicos - 1.% edig@o

Pés-graduag@oem Genéticae G

MTA

o que é fornecido (dados, materiais, formato e periodo de fornecimento);

para que fins podem (geralmente uso limitado a um projeto especifico) € ndo podem ser usados (pode

variar entre tudo o que n&o estiver especificado no projeto ou ser alge mais especifico como p.ex. data linkage);
identifica o utilizador final;

define o pagamento de taxas (ou royalties);

define acordos de direitos de propriedade intelectual;

exige a devolugdo dos resultados de investigagdo a fonte para enriquecimento do

recurso,;

exige a publicagdo e/ou divulgac&o dos resulfados com indicagdo de

reconhecimento da fonte de amostras/dados;
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conformidade com o consentimento informado e quais os procedimentos a adotar em caso de ser

refirado;

conformidade com o requisitos legais e regulamentares, incluindo a obtencdo de parecer ético

favoravel;

reservacdo da confidencialidade e/ou da anonimizacdo (nao sendo admissivel qualquer tentativa de

reidentificacdo ou de contacto com os participantes);

define limites a transferéncia do material para terceiros;

define limites a certos tipos de utilizac@o do material;

estabelece responsabilidade pela preservacdo da qualidade do material;

incluiindicagdes para devolucdo ou eliminagdo do remanescente das amostras no final do projeto;

determina a duracdo do acordo de transferéncia.

m Genética e Gendmica para Clinicos- 1.° edi¢cdo 05/02/2021

o
ELSI: Seguranca dos dados =ﬁ

Table 2
Methods of linking or delinking data/ ples with their identifiers
Identifiable The identity of the person is directly attached or
linked to the sample/data.
Traceable/ A code is attached to the sample/data and the
coded or linked | correspondence between the code and the identity
/ (15) is physically separated. Only a few people are aware
of the connection.
Encrypted The code is transformed into several characters by a

third party. The third party will be required to trace
the individual identity. (This method was in use in

Iceland’s deCODE biobank.)
Anonymised or | The link between the samples/data and the
unlinked (15) individual identity is irreversibly cut. Therefore, they

lack identifiers.
Anonymousor | The sample/data were without any identifiers from

unidentified (15) the start.

(Modified from Cambon-Thomsen A, 2004)

edicdo

mica para Clinicos— 1

4. Ind J Med Ethics 11:79-88
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Pés-graduagdo em Genética e Gendmica para Clinicos— 1.” edic&o 05/02/2021

Lein.° 12/2005
Propriedade Responsabilidade

= titular/dador (art.° 3.°) = enfidade gHEiEEE T

guarda, sendo possivel

= familiares apds morte ou .
P ser facultada para fins de

incapacidade do fitular . . y
investigacdo desde que
L 157 anonimizada (art.° 14.°)

Pés-graduag@o em Genética e Genémica para Clinicos— 1.° edigo R GP D . D PO
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ELSI: Propriedade dos dados (resultados)

/
PLfenies de invencdes genéticas Cédigo da Propriedade Industrial
Decreto-Lei n.° 36/2003, 5 margo
= ‘“gene sequences with specified Artigo 53.°
function are eligible for patent Limiiactexiqusnio & patente

1 - As invencdes cuja exploragéo comercial seja contraria a lei, a ordem publica, a saide publica e aos bons costumes
sdo excluidas da patenteabilidade, ndo podendo a exploragdo ser considerada como tal pelo simples facto de ser
proibida por disposigao legal ou regulamentar.

98/44 /EC} 2 - Nos termos do ndmero anterior ndo sdo patenteaveis, nomeadamente:

protection"” (EU Directive

OCDE 2002 a) Os processos de clonagem de seres humanos;
b) Os processos de modificacdo da identidade genética germinal do ser humano;
. s €) As utilizagbes de gmbribes humanos para fins industriais ou comerciais;
Lei n o 12/2005 d) Os processos de modificagdo de identidade genética dos animais que lhes possam causar sofrimentos sem
z utilidade médica substancial para o homem ou para o animal, bem como os animais obtidos por esses processos
(art.® 18.°) 3-N&0 podem ainda ser objecto de patente
a) O corpo_humano, nos vérios estadios da sua cc a0 e do seu deser o, bem como a simples
. descoberta de um dos seus elementos, incluindo a sequéncia ou a sequéncia parcial de um gene, sem prejuizo do
“E ,OFOibde' a UﬁﬁZO’QdO comercial, o disposto na alinea c) do n.* 1 do artigo seguinte;
b) As variedades vegetais ou as ragas animais, assim como os processos essencialmente bioldgicos de obtencéo de
patenteamento ou qualquer ganho vegetals ou animais;
ﬁnanceiro de omosrros biOféngCfS c) Os métodos de tratamento cirlrgico ou terapéutico do corpo humano ou anln‘al e os métodos d? diagnostico
. aplicados ao corpo humano ou animal, podendo ser patenteados os produtos, substéncias ou composigies utilizados
enquom‘o tais” em qualquer desses métodos.

A\

ELSI: Uso secunddrio

= ‘“Biobanking.(...) has a duty of care towards(...) maximizing value by
promoting research (...) since a single institution is unlikely to hold
nough samples for adequate research in translational genomics and

personalized medicine.”

® Biobanks are responsible for ensuring “that valuable and limited
specimens go only to meaningful studies, but they also must stay on

top of donor privacy issues” .
Goldenberg et al 2015. BMC Med Ethics 16:32
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» “anonymized samples and data without individual identifiers

resent low risk for secondary use”

§

® “no overall consistent approach to handling requests for

secondary use”

Goldenberg et al 2015. BMC Med Ethics 16:32

ELSI: Uso secunddrio

Lei da Informag¢do Genética Pessoal e Informagdo de Saude
(Lei n.° 12/2005, de 26 de janeiro)

(art.® 18.°9)

*Né&o devem ser utilizadas para efeitos assistenciais ou de

investigacdo amostras bioldgicas cuja obtencdo se destinou a

umda finalidade diferente, a ndo ser com nova autorizacdo por

parte da pessoa a quem pertence ou, depois da sua morte ou

incapacidade, dos seus familiares, ou apds a sua anonimizacdo

ireversivel.”
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ELSI: Uso secunddrio

Council of Europe Committee of Ministers

US Office for Human Research Protections

4

_—

COE l l OHRP

1

Unlinked (irreversibly) Linked (reversibly) Coded
anonymized (USA) anonymized: a link exists, Researcher has access
but the researcher does not to the code (COE)
have access
Elger and Caplan 2006. EMBO Rep (2006)7:661-666. doi:10.1038/s|.embor.7400740
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