Etica e Pesquisa com
Seres Humanos

"A exigéncia que Auschwitz ndo se repita € a primeira de todas para a educagdo. "

Theodor Adorno (1903 - 1969)
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O prego da Ciéncia sem Etica: Nazismo




TRIBUNAL DE NUREMBERG

Dos 350 meédicos envolvidos nas experiencias em campos de
concentracao, poucos foram julgados.

Em foram julgadas vinte e trés pessoas - vinte das quais, médicos - que
foram consideradas criminosas de guerra

7 acusados foram condenados a morte
7/ foram absolvidos
Os demais foram condenados a prisao

Foi elaborado um documento que ficou conhecido como Caédigo de Nuremberg




DESDOBRAMENTOS DA SEGUNDA GUERRA MUNDIAL

- TRIBUNAL DE NUREMBERG

- DECLARACAO DE NUREMBERG

- DECLARACAO UNIVERSAL DOS DIREITOS HUMANOS

- SURGIMENTO DA BIOETICA




Decloraggo
Universol dos

Direitos Humanos

UNIC/Riof003, Janeiro 2009 (DPI/376)

Adotada pela Organizagdo das Nagoes Unidas em 10 de dezembro de 1948.

"A Assembleia Geral proclama a presente Declaragdo como o ideal comum a ser
atingido por todos os povos e todas as nhagoes,

com o objetivo de que cada individuo e cada érgdo da sociedade, tendo sempre
em mente esta Declaragdo, se esforce, através do ensino e da educagdo, por
promover o respeito a esses direitos e liberdades,..."




Declaragao Universal dos Direitos Humanos

Artigo 1

Todos os seres humanos nascem livres e iguais em dignidade e direitos.
Sdo dotados de razdo e consciéncia e devem agir em relagdo uns aos
outros com espirito de fraternidade.

Artigo 2

1. Todo ser humano tem capacidade para gozar os direitos e as liberdades
estabelecidos nesta Declaragdo, sem distingdo de qualquer espécie, seja
de raga, cor, sexo, lingua, religido, opinido politica ou de outra natureza,
origem nacional ou social, riqueza, nascimento, ou qualquer outra condigdo.

Artigo 29
1. Todo ser humano tem deveres para com a comunidade, na qual o livre e
pleno desenvolvimento de sua personalidade € possivel.




BIOETICA

Inicia-se com o oncologista Van Rensselaer Potter

ARTIGO - The science of survival
LIVRO - Bioethics: bridge to the future

As condicOes da sua emergéncia remontam ao
: - BIOETHICS
pos-segunda guerra mundial ptocE 16 Tk FUTe L

- Crimes contra a humanidade
- Desenvolvimento de novas tecnologias

- Percepcao da necessidade de uma nova ética para a era tecnologica

CASCAIS, AF
DICIONARIO DE FILOSOFIA MORAL E POLITICA




A Bioética ajuda a fundamentar principios modernos da Etica Médica

CODIGO DE ETICA MEDICA

Capitulo lli

Art. 15°

§ 2° - O médico nao deve realizar a procriagao medicamente assistida com
nenhum dos seguintes objetivos:

| — criar seres humanos geneticamente modificados;

|l — criar embrides para investigacao;

Il — criar embrides com finalidades de escolha de sexo, eugenia ou para
originar hibridos ou quimeras.




EUGENIA

Eugenia significa "bom nascimento”

O termo foi proposto em 1883 por Francis Galton (1822-1911)
Galton definiu eugenia como o estudo dos agentes sob o controle social
que podem melhorar ou empobrecer as qualidades raciais das futuras
geracgoes seja fisica ou mentalmente.

As idéias alemas racistas se originaram do trabalho do Conde de
Gobineau - "Ensaio Sobre a Desigualdade das Racas Humanas" -

publicado em 1854.

Nas maos de Hitler a eugenia transformou-se em arma politica




CODIGO DE NUREMBERG (1947) — TOPICOS PRINCIPAIS

As pessoas que serao submetidas ao experimento devem ser legalmente capazes
de dar consentimento; devem exercer o livre direito de escolha sem qualquer
intervencio de elementos de forca, fraude, mentira, coacdo, astucia ou outra forma
de restricdo posterior; devem ter conhecimento suficiente do assunto em estudo
para tomarem uma decisao lucida.

/. Devem ser tomados cuidados especiais para proteger o participante do
experimento de qualquer possibilidade de dano, invalidez ou morte

8. O experimento deve ser conduzido apenas por pessoas cientificamente
qualificadas.

9. O participante do experimento deve ter a liberdade de se retirar no decorrer do
experimento

10. O pesquisador deve estar preparado para suspender os procedimentos
experimentais em qualquer estagio, se ele tiver motivos razoaveis para acreditar,...,
que a continuacao do experimento provavelmente resulte em dano, invalidez ou
morte para o participante.




Em 1964, a Associacao Médica Mundial (AMM) revisou a Declaracao de
Nuremberg, ampliando-a naquilo que passou a ser denominado “Declaragao
de Helsinque”

O nome foi mantido mesmo apos revisdes realizadas em diferentes
localidades: Toquio (1975); Veneza (1983); Hong Kong (1989), Somerset
West (Africa do Sul, 1996); Edimburgo (2000), Téquio (2004) e mais
recentemente em Seul (2008).

Na atualidade, a versdo de 2008 passou a ser a unica versao oficial,
substituindo todas as anteriores

A Declaracao de Helsinque agregou ao Coédigo de NuUremberg novos
elementos na analise etica de pesquisas ao estabelecer a distincao entre
experimento envolvendo pacientes e pesquisa com sujeitos saudaveis, bem
como propugnou a avaliagao ética previa por comité independente dos
protocolos de pesquisa




O Cddigo de Nuremberg, junto com a Declaragcao de Helsinki (em suas
versoes sucessivas) constituem os pilares da moderna etica em pesquisa
em seres humanos




Quatro anos apos a adog¢ao da Declaracido de Helsinque, Henry Beecher,
pesquisador da Escola Médica de Harvard, publicou artigo no New England
Journal of Medicine enunciando a ocorréncia de 22 experimentos
aparentemente antiéticos que colocaram em risco a saude dos sujeitos
participantes

Em um deles, conduzido na Willowbrook State School of New York, criancas
com deficiéncia mental foram infectadas com cepas de hepatite sob a
alegacao de estarem sendo imunizadas.

Albuquerque, Rev. bioét. (Impr.). 2013; 21 (3): 412-22




O ESTUDO DE TUSKEGEE

Em 1932, médicos financiados pelo governo dos
EUA, iniciaram em Tuskegee (Alabama) um
experimento que tinha como objetivo estudar a
progressao natural da sifiis sem a ajuda de
tratamento

Ao longo de 40 anos, 399 pacientes sifiliticos, a
maioria deles pobres, negros e analfabetos,
acreditaram que estavam I|hes proporcionando
assisténcia meédica gratuita, enquanto que na
realidade n&o receberam tratamento algum e nem
sequer sabiam que estavam com sifilis

he New HJork Eimes

Syphilis Victims in U.S. Study
Went Untreated for 40 Years

By JEAN HELLER

The Asscciaied Press

WASHINGTON, July 25—For
40 years the United States Pub-
lic Health Service has conduct-
ed a study in which human
beings with syphilis, who were
induced to serve as guinea
pigs, have gone without medi-
cal treatment for the disease
and a few have died of its
late effects, even though an ef-
fective therapy was eventually
discovered.

The study was conducted to
determine from autopsies what
the discase does to the human
body.

Officials of the health serv-
ice who initiated the experi-
ment have long since retired.
Current officlals, who say they
—_—— e ———

have serious doubts about the
morality of the study, also say
that it is too Jate to treat the
syphilis in any surviving
participants.

Doctors in the service say
they are now rendering what-
ever other medical services
they can give to the survivors
while the study of the discase's
effects continues.

Dr. Merlin K. DuVal, Assist-
ant Secretary of Health, Educa-
tion and Welfare for Health
and Scientific  Affairs, ex-
pressed shock on learning of
the study. He said that he was
making an immediate investi-
gation. |

The experiment, called the
Tuskegee Study, began in
1932 with about 600 black men,

No final do estudo, apenas 74 pessoas dos enfermos continuavam vivos:

- 128 pacientes morreram diretamente ou indiretamente por sifilis
- 40 esposas dos pacientes foram infectadas
- 19 criancas nasceram com sifilis congénita.




Relatorio Belmont

Documento ainda hoje importante como “marco histérico e normativo”
para a bioética € o resultado do trabalho de quatro anos de uma
“Comissao Nacional para a Protecao de Sujeitos Humanos na Pesquisa
Biomédica e Comportamental” instituida em 1974 pelo Governo e
Congresso estadunidenses “em resposta a uma seérie de acusacoes e
escandalos envolvendo a pesquisa cientifica com seres humanos’,

principalmente o caso Tuskegee

a microhistoria da bioética”, cf. DINIZ, D;
GUILHEM, D. O que ¢ bioética. Sao Paulo:
Brasiliense, 2008.




Ministério da Saiude
Conselho Nacional de Sadde
Comissao Nacional de Etica em Pesquisa

RESOLUCAO N° 466, DE 12 DE DEZEMBRO DE 2012

Considerando que todo o progresso e seu avango devem, sempre, respeitar a
dignidade, a liberdade e a autonomia do ser humano;

Considerando os documentos que constituem os pilares do reconhecimento e da
afirmacao da dignidade, da liberdade e da autonomia do ser humano, como o
Caodigo de Nuremberg, de 1947, e a Declaracao Universal dos Direitos Humanos, de
1948;




RESOLUCAO 466/2012

As pesquisas, ... envolvendo seres humanos, deverao observar as seguintes
exigéncias:

a) ser adequada aos principios cientificos que a justifiquem e com possibilidades
concretas de responder a incertezas;

estar fundamentada em fatos cientificos, experimentacido prévia e/ou
pressupostos adequados a area especifica da pesquisa;

ser realizada somente quando o conhecimento que se pretende obter ndo possa
ser obtido por outro meio;

buscar sempre que prevalecam os beneficios esperados sobre os riscos e/ou
desconfortos previsiveis;

utilizar os métodos adequados para responder as questoes estudadas

se houver necessidade de distribuicao aleatdria dos participantes da pesquisa
em grupos experimentais e de controle...;

obter consentimento livre e esclarecido do participante da pesquisa e/ou seu
representante legal




CODIGO DE ETICA MEDICA E PESQUISA COM SERES HUMANOS

CODIGO DE ETICA MEDICA - Capitulo XII
ENSINO E PESQUISA MEDICA

E vedado ao médico:

Art. 99. Participar de qualquer tipo de experiéncia envolvendo seres humanos com

fins bélicos, politicos, étnicos, eugénicos ou outros que atentem contra a dignidade

humana

Art. 100. Deixar de obter aprovacao de protocolo para a realizacao de pesquisa em

seres humanos, de acordo com a legislacao vigente




CODIGO DE ETICA MEDICA E PESQUISA COM SERES HUMANOS

CODIGO DE ETICA MEDICA - Capitulo XII
ENSINO E PESQUISA MEDICA

E vedado ao médico:

Art. 101. Deixar de obter do paciente ou de seu representante legal o termo de
consentimento livre e esclarecido para a realizacao de pesquisa envolvendo seres
humanos, apds as devidas explicacoes sobre a natureza e as consequéncias da
pesquisa.

§1°) No caso de o paciente participante de pesquisa ser crianca, adolescente,
pessoa com transtorno ou doenca mental, em situacao de diminuicao de sua
capacidade de discernir, alem do consentimento de seu representante legal, &
necessario seu assentimento livre e esclarecido na medida de sua compreensao.

§2°) O acesso aos prontuarios sera permitido aos meédicos, em estudos
retrqspectivos com questdoes metodologicas justificaveis e autori;ados pelo Comité
de Etica em Pesquisa (CEP) ou pela Comissdao Nacional de Etica em Pesquisa
(Conep).




CODIGO DE ETICA MEDICA E PESQUISA COM SERES HUMANOS

CODIGO DE ETICA MEDICA - Capitulo XII
ENSINO E PESQUISA MEDICA

E vedado ao médico:

Art. 102. Deixar de utilizar a terapéutica correta quando seu uso estiver liberado no
Pais.

Paragrafo unico. A utilizagado de terapéutica experimental é permitida quando aceita

pelos orgaos competentes e com o0 consentimento do paciente ou de seu
representante legal, adequadamente esclarecidos da situagao e das possiveis
consequéncias.




CODIGO DE ETICA MEDICA E PESQUISA COM SERES HUMANOS

E vedado ao médico:

Art. 103. Realizar pesquisa em uma comunidade sem antes informa-la e
esclarecé-la sobre a natureza da investigacao e deixar de atender ao
objetivo de protecao a saude publica, respeitadas as caracteristicas locais e
a legislacao pertinente.

Art. 104. Deixar de manter independéncia profissional e cientifica em
relacao a financiadores de pesquisa médica, satisfazendo interesse
comercial ou obtendo vantagens pessoais.

Art. 105. Realizar pesquisa medica em sujeitos que sejam direta ou
iIndiretamente dependentes ou subordinados ao pesquisador.




Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

Documento que informa e esclarece o sujeito da pesquisa de maneira que ele possa
tomar sua decisao de forma justa e sem constrangimentos sobre a sua participacao
em um projeto de pesquisa

V4

E uma protecao legal e moral do pesquisador e do pesquisado

Deve conter, de forma didatica e bem resumida, as informacdes mais importantes do
protocolo de pesquisa. Deve estar escrito em forma de convite e em linguagem
acessivel aos sujeitos daquela pesquisa

O pesquisador deve se garantir que o sujeito da pesquisa realmente consiga entender
0 que esta escrito (ndo se deve usar estilo cientifico)




Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

Em alguns casos ndo ha como aplicar um TCLE, como no caso de dados arquivados,
como por exemplo prontuarios, onde € impossivel localizarem-se os pacientes, ou
quando sera usado um procedimento em que nao seria ético identificar os
participantes de qualquer forma

Nestes casos, a justificativa da ndo aplicacao do TCLE deve ser explicitada e deve
ser solicitada uma “dispensa do uso de TCLE"

O TCLE é um documento unico e deve ser sempre apresentado isoladamente do
projeto, da maneira como sera entregue ao participante da pesquisa. Deve ser

entregue ao pesquisado em duas vias, que serao assinadas pelo participante e pelo
pesquisador, ficando uma com cada parte.




Elementos fundamentais do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE
1 - Titulo da pesquisa

2 - ldentificacido da Instituicdo na qual a pesquisa se realiza

3 - Informar os objetivos da pesquisa

4 - Deve conter a metodologia da pesquisa de forma clara e concisa, sobretudo
ressaltando a forma de participacao do sujeito

5 - Deve informar que a participacao € voluntaria

6 - Deve informar que o sujeito pode se retirar da pesquisa a qualquer momento e sem
qualquer tipo de prejuizo a sua pessoa

7 - Deve conter claramente os riscos e beneficios (ressalte-se que nao ha pesquisas
envolvendo seres humanos com risco zero)

8 - Identificacdo do pesquisador (com endereco instituicional, telefone convencional)

9 - Deve ter campo para consentimento pds informagao com campo para assinatura
ou impressao dactiloscopica, no qual o sujeito declara estar ciente e de acordo com a
pesquisa.




e o
_Guardian

“.-

countries

Mon 4 Jul 2011

“ up to 80% of patients recruited in some developing countries
are not informed about the nature of the study they are taking
part in.

In addition, many of them do not feel free to quit the trial,
because they think that they or their children will lose out on
good healthcare or treatment if they abandon it.”




CODIGO DE ETICA MEDICA E PESQUISA COM SERES HUMANOS

E vedado ao médico:

Art. 106. Manter vinculo de qualquer natureza com pesquisas medicas em
seres humanos que usem placebo de maneira isolada em experimentos,
quando houver método profilatico ou terapéutico eficaz..




EFEITO PLACEBO

Placebo é a formulacdo sem efeito farmacoldgico, administrada ao participante do
ensaio clinico com a finalidade de mascaramento ou de ser comparador. (ANVISA,
RDC n°9, de 20/02/2015)

Uma substancia que ndo contém ingredientes ativos, feito para ter gosto e aparéncia
idéntica da droga real a ser estudada. (Traduzido, fonte: Clinical Trials).

DECLARACAO DE HELSINKI 2002

O uso de placebo somente pode ocorrer em estudos nos quais nao existam
metodos provados de profilaxia, diagnostico ou tratamento




RESOLUCAO 466/2012

[I1.3 - As pesquisas ... envolvendo seres humanos ... deverao ainda:

b) ter plenamente justificadas, quando for o caso, a utilizacdo de placebo, em
termos de nao maleficéncia e de necessidade metodoldgica

O uso de placebo somente pode ocorrer em estudos nos quais nao existam
metodos provados de profilaxia, diagndstico ou tratamento;

PROPOSTA PL-200 (em tramitacdo no Congresso Nacional)

“Art 27 — se houver justificativa cientifica, o placebo pode ser usado em
pesquisas, mesmo quanto ha tratamento conhecido para uma doenca”

O Plenario do Senado aprovou em 15/02/2017 o PL 200/2015, que
acelera a liberacao de pesquisas clinicas no Brasil. A proposta segue agora
para analise da Camara dos Deputados.

NOTA DO CONEP a respeito do PL200 — “Um desservigo a Sociedade Brasileira”




Em 2008, a FDA resolveu que os E.U.A. deixaria de ser signatario da DoH
principalmente devido mudancas referentes ao uso de placebo e de acesso a
medicamentos pos-estudo entre 2000 e 2008

Esta drastica decisdo foi tomada uma vez que a FDA alegou que a DoH n&o era
mais um texto confiavel

Sharmila et al., 2012

No Brasil

tanto o CFM quanto a CONEP mantiveram a posicao de proibicao
do uso do placebo, caso exista tratamento comprovadamente
eficaz para a doenga em estudo




"o principio da moralidade médica e cirldrgica consiste em nunca
realizar experimentos no ser humano que possa prejudicd-lo, mesmo
que o resultado seja vantajoso para a ciéncia”

Claude Bernard
("pai da fisiologia")

An Introduction
to the Study
of Experimental
Medicine

Claude Bernard




