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ANEXO IIID - QUESTIONARIO SOBRE TRLS PARA SAUDE

Foco em saude Unica — ambito geral (farmacos, dispositivos médicos, biotecnologia e
saude digital).

TRL 1: Principios basicos observados e relatados

(Fase de descoberta e pesquisa cientifica basica)
1. A pesquisa basica inicial que originou a ideia ja foi concluida e documentada?

2. Os principios cientificos ou bioldgicos fundamentais da tecnologia foram claramente
identificados?

3. Existe literatura cientifica, dados epidemiolégicos ou estudos prévios que sustentem a
necessidade dessa solugao?

4. O problema clinico, patologia ou questao de saude publica a ser resolvido esta claramente
definido?

5. Foram identificados os possiveis alvos biolégicos, mecanismos fisioldégicos ou légicas de
software (para e-health)?

6. Ha dados preliminares de observacido que suportam teoricamente a ideia proposta?

7. As leis da fisica, quimica ou biologia aplicaveis ao funcionamento do conceito foram
descritas?

8. O conhecimento basico que originou a ideia foi revisado por pares, publicado em revistas
cientificas ou apresentado em congressos?

9. A equipe de pesquisa possui a expertise académica e cientifica necessaria para
fundamentar os principios basicos?

10. A viabilidade puramente tedrica da solucao foi avaliada e confirmada por
especialistas da area médica/cientifica?

TRL 2: Conceito e/ou aplicagao da tecnologia formulados

(Desenho da hipdtese e formulagdo da aplicagéo clinica)

1. O conceito da solugao em saude (medicamento, dispositivo, software) esta claramente
formulado em um documento técnico?

2. Foi elaborada uma hipétese testavel sobre como a tecnologia funcionara na pratica clinica?

3. As aplicagdes médicas e terapéuticas potenciais da tecnologia foram listadas e
priorizadas?

4. O publico-alvo (perfil do paciente, médicos especialistas, instituicbes) e o caso de uso
principal estao definidos?

5. Foi realizado um levantamento preliminar de patentes para avaliar a novidade e liberdade
de operagéao (FTO)?

6. Existe um plano tedrico de desenvolvimento que descreva as etapas necessarias para
materializar a ideia?
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7. Foram identificados os principais componentes tecnolégicos, biomateriais ou principios
ativos necessarios?

8. Ha um design conceitual, esboc¢o preliminar ou arquitetura inicial (para dispositivos ou
softwares)?

9. Os potenciais beneficios clinicos e diferenciais em comparagao aos tratamentos atuais
(padrao-ouro) foram mapeados?

10. Os critérios de sucesso e os parametros métricos para a fase de testes em
laboratorio foram estabelecidos?

TRL 3: Prova de conceito analitica e experimental

(Testes in vitro, formulacéo inicial e protétipo de bancada)

1. Foram realizados experimentos in vitro (células) ou simulagbes computacionais (in silico)
para testar a hipotese central?

2. A prova de conceito demonstrou a funcionalidade basica esperada da tecnologia na
bancada?

3. Os componentes individuais do produto/dispositivo funcionam conforme o previsto de
forma isolada?

4. Foram identificados, medidos e documentados os primeiros parametros de eficacia
laboratorial?

5. Os resultados experimentais iniciais s&o consistentes e puderam ser reproduzidos pela
equipe?

6. Foram realizadas analises laboratoriais preliminares de toxicidade ou segurancga celular
(ex: ensaios de citotoxicidade)?

7. Ja existe um primeiro protétipo de bancada (alpha) ou uma formulagao quimica/bioldgica
rudimentar desenvolvida?

8. As limitagdes tecnoldgicas, cientificas ou de design da abordagem foram mapeadas
durante os experimentos?

9. Foram estabelecidos os primeiros Procedimentos Operacionais Padrao (POPs) para a
manipulagao da tecnologia?

10. A viabilidade da producdo e manipulacdo em pequena escala (ambiente de
pesquisa) foi confirmada?

TRL 4: Validagao da tecnologia em laboratério

(Testes in vivo em modelos experimentais simples ou integragdo do sistema)

1. O protétipo ou formulagao foi testado em um ambiente de laboratério controlado que tenta
simular condicdes reais de uso?

2. Foram realizados estudos in vivo em modelos biolégicos iniciais (animais) ou simulacdes
fisicas avancadas com sucesso?

3. A eficacia da tecnologia foi comprovada nestes modelos bioldgicos/fisicos selecionados?
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4. Os dados preliminares de seguranga farmacoldgica/toxicoldgica ou integridade estrutural
(para dispositivos) sao aceitaveis e promissores?

5. Todos os componentes do sistema ou formulagdo conseguem operar integrados no
laboratorio sem apresentar falhas criticas?

6. O processo de fabricagao ou sintese da tecnologia foi minimamente padronizado para
garantir a reprodutibilidade dos lotes de teste?

7. O desempenho da tecnologia superou ou igualou as solugdes existentes utilizadas como
controle no laboratério?

8. O levantamento inicial dos requisitos regulatérios futuros (ANVISA, FDA, marcacao CE)
comecou a orientar o desenvolvimento?

9. Os riscos técnicos para escalar a tecnologia e iniciar testes pré-clinicos rigorosos foram
avaliados?

10. O pacote de dados gerado é denso o suficiente para justificar o investimento na
etapa formal de testes pré-clinicos?

TRL 5: Validagao da tecnologia em ambiente relevante

(Testes pré-clinicos sob GLP e preparagdo para humanos)

1. Os testes pré-clinicos rigorosos de seguranga e toxicologia foram conduzidos seguindo
Boas Praticas de Laboratério (BPL/GLP)?

2. O modelo animal ou ambiente de simulacao utilizado nesta fase é altamente representativo
da fisiologia humana e do ambiente clinico real?

3. A eficacia pré-clinica foi demonstrada de forma robusta e com significancia estatistica
adequada?

4. O lote do produto utilizado nos testes foi produzido em condi¢des que ja simulam as Boas
Praticas de Fabricagéo (BPF/GMP)?

5. A dosagem inicial estimada, via de administragdo ou os parametros ergonémicos e de
seguranga do dispositivo foram definidos?

6. O protdtipo do dispositivo ou a apresentagao do farmaco possui tamanho, design e
caracteristicas préximas ao produto final desejado?

7. Os estudos iniciais de estabilidade e prazo de validade (shelf-life) do produto foram
iniciados?

8. Os fornecedores de matérias-primas criticas para a producédo em escala piloto foram
identificados e avaliados?

9. O Dossié de Desenvolvimento Clinico esta sendo montado com base em todos os dados
de seguranga gerados até aqui?

10. Ha um protocolo clinico detalhado desenhado e submetido para os Comités de
Etica (CEP/CONEP) e agéncia reguladora para iniciar testes em humanos?

TRL 6: Demonstracdo da tecnologia em ambiente relevante

(Fase 1 Clinica - Seguranga em Humanos / Protétipo funcional robusto)
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1. A agéncia reguladora e o Comité de Etica aprovaram formalmente o inicio dos ensaios
clinicos (Fase | ou estudo piloto de usabilidade)?

2. Atecnologia foi testada pela primeira vez com sucesso em um pequeno grupo de
voluntarios humanos (saudaveis ou pacientes restritos)?

3. O perfil de segurancga, biocompatibilidade e tolerabilidade em humanos foi comprovado
como aceitavel?

4. A farmacocinética e farmacodinamica em humanos (para farmacos) ou o desempenho
funcional (para dispositivos) correspondem aos modelos pré-clinicos?

5. Nao ocorreram Eventos Adversos Graves (SAE) que inviabilizem o andamento do projeto?

6. O lote clinico utilizado no estudo humano foi fabricado sob rigidas normas certificadas de
Boas Praticas de Fabricagao (BPF/GMP)?

7. O prototipo clinico (para equipamentos ou softwares) demonstrou confiabilidade
operacional no ambiente hospitalar de teste?

8. O Sistema de Gestao da Qualidade (SGQ - ex: ISO 13485) da organizacao esta
formalmente implementado e acompanhando o projeto?

9. O pacote de dados gerado garante viabilidade técnica e financeira para a continuidade da
pesquisa para grupos maiores?

10. Os protocolos estatisticos e metodologicos para o ensaio clinico de Fase Il (eficacia
em pacientes) ja estdo aprovados ou prontos para submissao?

TRL 7: Demonstragao do protétipo em ambiente operacional

(Fase 2 Clinica - Eficacia inicial em pacientes / Escalonamento)

1. O ensaio clinico de Fase Il (ou validagao clinica equivalente para medtech) foi concluido
testando a tecnologia diretamente no grupo de pacientes portadores da patologia?

2. A eficacia clinica inicial da intervencao foi comprovada estatisticamente na populagao
doente?

3. Adosagem ideal, a janela terapéutica segura ou a calibragao fina de parametros do
dispositivo foram confirmadas empiricamente?

4. O perfil de seguranga manteve-se aceitavel e controlavel apdés a exposigao a um numero
maior e mais diversificado de individuos?

5. O processo de fabricacédo do produto foi escalonado e demonstrou reprodutibilidade e
qualidade consistentes em lotes maiores?

6. O design final do produto, incluindo embalagem primaria, instrugdes de uso e interface do
usudrio final, foi estabelecido e validado?

7. Foram mapeadas e solucionadas as barreiras praticas de integragao da tecnologia ao fluxo
de rotina de hospitais ou clinicas?

8. As reunides de aconselhamento ou pré-submissao com as agéncias reguladoras indicam
um caminho claro para o registro futuro?
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9. Os ensaios de estabilidade de longo prazo continuam demonstrando que o produto
mantém suas propriedades?

10. O protocolo para o estudo clinico multicéntrico de grande escala (Fase Il / Pivotal)
esta finalizado, desenhado e regulatoriamente aprovado?

TRL 8: Sistema completo e qualificado

(Fase 3 Clinica - Ensaios pivotais e Aprovagdo Regulatéria)

1. Os ensaios clinicos de Fase Il (ou estudos pivotais para dispositivos médicos) foram
concluidos com sucesso em larga escala e multiplos centros?

2. O risco-beneficio da tecnologia no ambiente clinico do "mundo real" foi definitivamente
comprovado como favoravel?

3. A nova tecnologia demonstrou ndo-inferioridade, superioridade ou vantagens
inquestionaveis em relagao ao padrao de tratamento atual?

4. Alinha de fabricacao esta totalmente qualificada, validada e operando de forma estavel
sob padrbes comerciais de BPF/GMP?

5. Toda a cadeia de suprimentos, armazenamento, logistica (incluindo cadeia de frio, se
necessaria) esta validada para distribuicdo comercial?

6. Os manuais de treinamento definitivos, bulas e materiais de apoio para profissionais de
saude e pacientes estdo aprovados?

7. Os estudos de avaliagao farmacoecondémica e de Avaliagao de Tecnologias em Saude
(ATS) para precificacdo estao prontos?

8. O dossié de registro completo foi protocolado na agéncia reguladora competente (ex:
ANVISA)?

9. As auditorias regulatérias de fabrica e sistema de qualidade foram aprovadas com sucesso
e as devidas certificacbes foram emitidas?

10. A tecnologia obteve formalmente a autorizagao e o registro da autoridade
sanitaria para comercializagido?

TRL 9: Sistema comprovado em ambiente operacional

(Lancamento no Mercado e Fase 4 - Pés-comercializagdo)

1. O produto foi oficialmente langado e ja esta disponivel para aquisi¢ado ou prescrigéo no
mercado de saude?

2. Atecnologia esta sendo efetivamente utilizada na pratica clinica rotineira pelos médicos e
pacientes finais fora de ambientes de pesquisa?

3. O sistema de farmacovigilancia ou tecnovigilancia continua (Fase 1V) esta ativo,
capturando e monitorando eventos adversos a longo prazo?

4. A evidéncia de mundo real (Real-World Evidence) obtida pds-langamento confirma os
dados de segurancga e eficacia vistos nas Fases 2 e 3?
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5. A capacidade de produg¢édo industrial em larga escala consegue atender de forma confiavel
a demanda do mercado sem rupturas de estoque?

6. O suporte técnico, assisténcia técnica hospitalar ou Servigo de Atendimento ao
Consumidor (SAC) estao operando de forma estruturada?

7. O produto foi incorporado com sucesso nas tabelas de reembolso de sistemas publicos de
saude (ex: SUS/CONITEC) ou operadoras de saude suplementar?

8. A aceitacao e curva de adogéo do produto pelos formadores de opinido (KOLs) e classe
médica atende as proje¢cdes comerciais?

9. Existem planos operantes para gerenciar o ciclo de vida do produto (atualizacbes de
software, novas dosagens, extensdes de indicagao)?

10. O produto é financeiramente sustentavel e cumpre plenamente o seu propdsito
clinico na sociedade?
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