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ANTECEDENTES HISTORICOS

1. ldade Antiga e Idade Média: a pesquisa em seres humanos era
feita de forma desordenada, nao cientifica e limitada por
questoes morais e religiosas.

2. Apesquisa é citada no Codigo de Hamurabi (1700 a.C)

3. 1537: O Papa Clemente VIl autoriza a dissecacao de cadaveres
humanos

4. 1514-1564: Andre Vessalius publica suas obras de dissecacoes
de cadaveres
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ANTECEDENTES HISTORICOS

1798 - Edward Jenner inocula pus da variola em ferimento de
menino de 9 anos que ficou imunizado

1803 - Codigo de Thomas Percival nos EUA, sobre pesquisa em
seres humanos

1838 - William Beaumont publica nos EUA artigo sobre a
digestao dos alimentos baseados nos estudos que fez em Alexis
St Martin por 11 anos (Fistula digestiva apos tiro de mosquete)
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ANTECEDENTES HISTORICOS

8. 1885 - Albert Ludwig Neisser identifica a etiologia da gonorreia
(Neisseria gonorrhoreae) apos experimentos em que inoculava
a bactéria em suas pacientes prostitutas saudaveis

9. 1888 - Louis Pasteur usa criancas nos experimentos da vacina
anti-rabica

10. 1900 - Diretiva prussiana para pesquisa em seres humanos
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ANTECEDENTES HISTORICOS

11.1905 - Pierre-Charles Bongrand em sua tese de doutorado
defende a pesquisa em idiotas, moribundos, prisioneiros e
condenados a morte.

12. 1906-1993 - Albert Sabin testa resultados da vacina oral na
propria filha e outras criancas

13. 1904-1948 - Karl Brandt antes de se tornar o médico particular
de Adolf Hitler, ja fazia experiéncias com venenos em seus
pacientes
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ANTECEDENTES HISTORICOS

14.1930 - Lubeck - Alemanha - 75 criancas morrem em
experimentos com a vacina para Tuberculose

© CREMESP




EXPERIMENTACAO EM
SERES HUMANOS

AUTO EXPERIMENTOS

1801 - Humphry Davy - Auto-experiéncia com oxido nitroso

1815 - Friedrich Serturner descobre a morfina e a injeta na
veia para provar seus efeitos

1817-1894 - Brown Sequard auto-injeta extratos de testiculos
de porquinhos da india e caes para rejuvenescimento
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AUTO EXPERIMENTOS
4. John Hunter (1728-1793) auto-inocula pus de blenorragia para
provar que sifilis e blenorragia eram doencas distintas

5. 1900 - Vital Brasil, Adolfo Lutz e Emilio Ribas deixam-se picar
por mosquitos infectados

© CREMESP




EXPERIMENTOS EM SERES HUMANQOS
NA SEGUNDA GUERRA MUNDIAL

- Experiéncias com Gémeos (cor dos olhos)

- Congelamento/Aquecimento

- Tratamento da Malaria

- Queimaduras por gas mostarda

- Eficacia da sulfonamida em feridas

- Experiéncias com ingestao de agua do mar

- Esterilizacao: cirurgias, Drogas e radiacao (400 mil pessoas)
- Vacinas para tifo, colera e difteria

- Efeito de varios venenos no corpo humano

- Efeitos de bombas incendiarias

- 104 médicos nazistas foram para os EUA na operacao paperclip
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Japao

- Testes com armas biologicas (Peste bubonica, colera e antraz)
- Testes com armas quimicas

- Vivisseccao sem anestesia

- Congelamento de extremidades

- Praticamente todos absolvidos
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Julgamento e Codigo de Nuremberg

- Julgamento de Nuremberg acabou em 19/08/1947

- 23 pessoas, sendo 20 medicos

- 7 condenados a morte, 7 absolvidos e 9 presos com diferentes
penas

- Acusados alegaram falta de legislacao sobre os experimentos
humanos

- Surgiu, entao, o codigo de Nuremberg com 10 pontos a serem
respeitados - mais de uma década depois, o codigo de
Nuremberg deu origem a primeira declaracao de Helsinque, em
1964, na Finlandia (182 Assembleia médica mundial)
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10 Principios do Cédigo de Nuremberg
Os experimentos em seres humanos

1. Devem trazer beneficios a sociedades e nao podem ser
instituidos por outro método de pesquisa

2. Deve ter obrigatoriamente o consentimento voluntario de
pessoa esclarecida sem fraude, coacao ou mentira

3. Devem ser precedidos de experimentacao animal

4, O experimento deve evitar o sofrimento e danos
desnecessarios ao ser humano
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10 Principios do Cédigo de Nuremberg

5. O experimento nao deve ser conduzido quando possivelmente
causar morte ou invalidez, exceto em relacao ao proprio
pesquisador

6. O grau de risco deve ser limitado pela importancia
humanitaria do problema

/. Devem ser tomados todos os cuidados para proteger o
participante
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10 Principios do Cédigo de Nuremberg
8. O experimento deve ser conduzido por pessoas qualificadas

9. Durante o experimento o participante deve ter o direito de
dele retirar-se

10. O pesquisador deve suspender o experimento se detectar
possibilidade de dano, invalidez ou morte
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Declaracao de Genebra (revisdes)
Genebra 1948 - 22 Assembleia Mundial dos Médicos
Sydney 1968 - 222 Assembleia Mundial dos Médicos
Veneza 1983 - 35% Assembleia Mundial dos Medicos
Estocolmo 1994 - 462 Assembleia Mundial dos Medicos

Divonne-les-Bains 2006 - 173° Reuniao do Conselho
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Traducao Livre Atual da Declaracao de Genebra

"NO MOMENTO DE SER admitido como membro da profissao médica:

EU JURO SOLENEMENTE consagrar a minha vida a servico da humanidade;

EU DAREI aos meus professores o respeito e a gratidao que lhes sao devidos;

EU PRATICAREI a minha profissao com consciéncia e dignidade;

A SAUDE DE MEU PACIENTE sera minha primeira consideracio;

EU RESPEITAREI os segredos confiados a mim, mesmo depois que o paciente tenha morrido;
EU MANTEREI por todos os meios ao meu alcance, a honra e as nobres tradicoes da profissao
médica;

MEUS COLEGAS serao minhas irmas e irmaos;

EU NAO PERMITIRElI que concepcdes de idade, doenca ou deficiéncia, religido, origem
étnica, sexo, nacionalidade, filiacao politica, raca, orientacao sexual, condicao social ou
qualquer outro fator intervenham entre o meu dever e meus pacientes;

EU MANTEREI o maximo respeito pela vida humana;

EU NAO USAREI meu conhecimento médico para violar direitos humanos e liberdades civis,
mesmo sob ameaca;

EU FACO ESTAS PROMESSAS solenemente, livremente e pela minha honra.”
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Declaracao de Helsinque

1°) 1964 - Helsinque - 182 Assembleia Mundial - Helsinque |

2°) 1975 - Tokyo - 292 Assembleia Mundial - Helsinque Il

3°%) 1983 - Veneza - 352 Assembleia Mundial - Helsinque Il

4°) 1989 - Hong-Kong - 412 Assembleia Mundial - Helsinque IV

5°) 1996 - Sommerset West - 482 Assembleia Mundial - Helsinque V
6°) 2000 - Edimburgo - 522 Assembleia Mundial - Helsinque VI

7°) 2008 - Seul - 592 Assembleia Mundial - Helsinque VII

8°) 2013 - Fortaleza - Helsinque VIII
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Declaracao de Helsinque | (Helsinque 1964)

- Reafirma os dez principios do Codigo de Nuremberg e os alia a
declaracao de Genebra

- Consagra o conceito que o bem estar do ser humano deve ter
prioridade sobre os interesses da ciéncia e da sociedade

- Especial importancia ao consentimento livre dos sujeitos de
pesquisa

- A pesquisa clinica deve ser conduzida somente por pessoas
cientificamente capacitadas sob supervisao de alguém
medicamente capacitado

- Cuidadosa avaliacao dos riscos em comparacao com os beneficios
- Especial atencao a pesquisas que possam alterar a personalidade
do sujeito de pesquisa
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Declaracao de Helsinque | (Helsinque 1964)

- A pesquisa clinica pode ser combinada com o cuidado profissional
se oferecer a possibilidade de salvar uma vida desde que
consentida pelo paciente apos esclarecimentos ou pelo responsavel
legal dos incapazes

- A pesquisa pode ser interrompida pelo sujeito de pesquisa a
qualquer momento e deve ser interrompida pelo pesquisador
quando a pesquisa estiver prejudicando o sujeito de pesquisa
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Declaracao de Helsinque Il (Toquio, 1975)

- Introduz a preocupacao com meio ambiente e animais de
pesquisa

- Introduz a preocupacao de ordem legal na pesquisa - protocolos
formais de pesquisa que devem ser submetidos a uma comissao ou
comité independente

Declaracao de Helsinque Il (Veneza, 1983)

- Inclui a busca sempre que possivel do consentimento de menores
envolvidos na pesquisa
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Declaracao de Helsinque IV (Hong-Kong, 1989)

- Define a funcao e a estrutura da comissao independente que
fiscalizara e acompanhara a pesquisa

Declaracao de Helsinque V (Sommerset West, 1996)

- Abordou a questdao dos placebos usados em pesquisa nos paises em
desenvolvimento, coisa que os pesquisadores nao faziam nos paises
desenvolvidos

- Consagrou: “Nao se exclui o uso de placebo inerte em estudos onde nao
ha nenhum método comprovado de tratamento”
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Declaracao de Helsinque VI (Edimburgo, 2000)

- Como prosseguisse em todo mundo comportamento duvidoso de
pesquisadores em paises pobres, Marcia Angell (autora do liro “A
verdade sobre os laboratorios farmacéuticos”) declarou: Seres
humanos em qualquer parte do mundo devem ser protegidos por
um conjunto irredutivel de padroes éticos.

- Na verdade ja existia desde 1993 uma polémica entre
universalismo ético e pluralismo ético.

- Aintroducao cita a tensao entre a necessidade da investigacao e
os direitos do individuo

- Acaba com a distincao entre pesquisa clinica e nao clinica

- Incluiu tecidos humanos e dados na ética da pesquisa em seres
humanos
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Declaracao de Helsinque VI (Edimburgo, 2000)

A responsabilidade pelo paciente € de um pesquisador
medicamente qualificado mesmo que o sujeito tenha dado seu
consentimento livre

- O artigo 19 introduz o conceito de justica social quando diz que a
investigacao (pesquisa) so se justifica se houver a possibilidade de
que as populacoes nas quais as pesquisas forem feitas se
beneficiarao dos resultados da pesquisa

- Estabelece a necessidade de divulgar se existe conflito de
interesse quando de publicacoes

- Manteve o posicionamento sobre o uso do placebo
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Declaracao de Helsinque VI (Edimburgo, 2000)

- Como conseqgiiéncia nos anos seguintes houve intensos debates
sobre o uso de placebo (artigo 29) com o surgimento de nota de
esclarecimento de que o placebo poderia ser usado em situacoes
clinicas de pouca gravidade ou baixo risco de dano

- O artigo 30 também gerou polémicas ao garantir ao sujeito de
pesquisa 0 acesso a intervencao melhor comprovada

- Foi a revisao mais polémica de todas
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Declaracao de Helsinque VIl (Seul, 2008)

- A declaracao passa a ser obrigatoria para todos os medicos
independentes das leis locais

- Maior respeito ao individuo, ao seu direito de autodeterminacao
apos ser devidamente informado

- Reconhecimento da necessidade de maior cuidado com individuos
e grupos vulneraveis e com incapazes fisicos e mentais

- Os estudos poderao ser interrompidas por revisoes éticas

-Os protocolos de pesquisa devem citar as questoes éticas e dizer
se 0 estudo esta de acordo com a Declaracao

- Os estudos devem estar disponiveis ao publico

- As polémicas nao acabaram, ao contrario, se acirraram
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Declaracao de Helsinque VIl (Seul, 2008)

- A posicao do Brasil ja era conhecida desde o ano de 2000 onde na
“Carta de Brasilia” os médicos Brasileiros se posicionavam a favor
dos vulneraveis, contra o uso do placebo e a favor do uso do
melhor tratamento disponivel como controle na pesquisa de novas
drogas

Declaracao de Helsinque VIIl (Fortaleza, 2013)
- Melhorar a legibilidade com a divisao da declaracao em subtitulos

- Foi precedida por encontros em Montevideo, Rotherdan, Cape
Town, Toquio e Washngton
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Declaracao de Helsinque VIIl (Fortaleza, 2013)

- Prevé compensacao aos individuos prejudicados na pesquisa mas nao
define qual € a compensacao e quem paga

- Garante o acesso ao tratamento pos estudo através de acordo pré-
estudo. Diz que patrocinadores, pesquisadores e governos devem
fazer provisoes para o acesso ao tratamento pos-estudo

- Diz que todos os participantes do estudo devem ser informados
sobre o resultado

- Sobre o placebo, mantém seu uso quando nao houver tratamento
eficaz comprovado ou quando cientificamente justificavel

- Voto contrario do Uruguai, Portugal e Vaticano

- O Brasil adota o novo texto mas o uso do placebo, quando existe
tratamento, € proibido no pais pela Resolucao 466/2012 e pela
Resolucao CFM 1885/2008
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Escandalos Envolvendo Pesquisa em Seres Humanos

- 1930 - Desastre de Lubeck - Alemanha - Testes com BCG

- 1940 - Guatemala - Estudos com Penicilina (doentes mentais)

- 1940-1972 - Tuskegge - EUA - Sifilis

- 1950-1970 - Wilowbrook - Hepatite

-1951-1974 - Holmesburg Prison - Testes dermatologicos e com
psicotropicos

- 1960 - Epidemia da Sindrome da Talidomida na Europa Ocidental
e EUA (3750 mulheres foram submetidas a testes nos EUA)

- 1963 - Hospital Judeu de Doencas Cronicas - Células cancerosas

- 1949-1970 - Testes com drogas modificadoras do comportamento
na CIA (LSD, mescalina, escopolamina, etc)
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Escandalos Envolvendo Pesquisa em Seres Humanos

- Testes com armas quimicas e biologicas na CIA com prisioneiros

- 1950 - projetos Passaro Azul interrogatorios com LSD e pentotal
sodico

- 1950-1953 - Projeto MKDelta utilizava drogas psicoativas para
desmoralizar o inimigo e Projeto MKNAOMI utilizava substancias
quimicas letais em microdardos e pilulas de suicidio para agentes
da CIA capturados e o MKUIltra que testava técnicas para
modificacao de comportamento (Drogas, choques, privacao do
sono, hipnose, choque insulinico, concussoes cerebrais repetidas,
agressoes sexuais, etc) Tudo visando ver pradronizacao de
personalidade
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- A comunidade cientifica americana considerava o codigo de
Nuremberg como principios para medicos alemaes nazistas, o que
nao tinha relacao com os meédicos americanos democratas,
interessados apenas na bem da humaidade (ethos utilitarista do
pos-guerra)

Eventos importantes na época:

- Henry Beecher publica o artigo “Ethics and Clinical Research”
onde faz 22 relatos de experimentacao em seres humanos
vulneraveis: criancas, velhos, doentes mentais, prisioneiros,
internos de hospitais de caridade (1966)

- Van Rensselaer Potter publica o livro “Bridge to the Future”
(1971)
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Eventos importantes na época:

Governo Americano cria a “National Commission for the
Pretection of Human Subject Biomedical and Behavioral Research”
em 1974 e em 1978 a comissao divulga seu relatorio na cidade de
Belmont

- 1978 - Tom Beauchamp e James Childress publicam o livro
“principles of Biomedical Ethics”

- 1971 - Criacao do Joseph and Rose Kennedy Institute of Ethics na
Georgetown University

- Surgimento da Bioética em todo mundo
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PEKING — Chinese scientists at one time
experimepted with fertilizing a chimpanzee with
human sperm in an attempt to create a
“near-human ape,” and they may try it again.

The chimp was three months pregnant before
the first experiment was halted, one of the original
researchers claims, 4

+ Waestefn science 1ong has scoffed at such an
expériment as medically impossible, but Dr. Ji

-+ Yongxiangsays the research, if it ever resumes, has
the potential to

to develop creatures with higher

animal intelligence who could s, d perfi
limxlo tasks, - RSk ol pot s
5 d her at the Chinese Academy of

o

'Science said there were plans to resume testing.
¢ The benefits of a new species are legion, Ji sai
in an interview with the Shan

Chinese Aim'Td impla’n‘t
perm In Chimps

common offapring. Itisa gvoint' that has led to much
fan!.!sy and humor in the Western n'rorld.

. , Li Guong, of the
bureau lt;f the Academy of Science, treats it

N

' seriously.

“My personal view is that it is possible, because
nocordn?to_, 1 hinlooinal diatinats ,t.hey
(men an m) belong to the same category,” he
said. “We also did ox'reﬁmantal work on this before
the Cultural Revolution, but we were stopped. At
the moment, we plan to arrange further tests.”

Ji aldo noted that the World Healthi *
Organization recently held a meeting in Rome to
discuss the problems and ethics of transplanting

organs into humans. He said if such a
“near-human ape” species were created, it could
offer a solution to the problem of h jecti
of animal organs. The new species’ organs would be

ferable to artificial organs in transplants to

hai p en
Hui Bao. The creatures oouldim used for Eerding
ahees and vows and driving carts, he said, and they
could be used in exploring space, the bottom of the
sea, and in mines,
¢ “Ifit had worked, it would have taken the
medical world by surprise,” Ji said.
:+  Ji,asurgeon before the Cultural Revolution,
now di SuJiao Tuen Hoe%ital in Shenyang, a
Erovincial capital in northern China. During the

ultural Revolution, he was branded a

“counter-revolutionary” and sent to work on a farm .

for 10 years. He was one of two doctors who did the
ape experiment. '

@ Jisaid the fertilizing experiment in Shenyang
was stopped by the Cultural Revolution in 1967
when the lab 'y was hed hers were
hounded from their studies and the chimp died
from neglect. , . ¥

. Hesaid the primary object of the ex| riment

. was to develop a creature with a larger brain and

mouth, One factor that makes it im blefora
chimp to imitate human sounds is that its mouth is
too narrow, he said.

The research was spurred by the evolutionary
belief that humans and apes were “originally 5
related” and still are compatible enough to produce

umans,
He also said a “factory” could be set up to
srovide from the “near-human ape.” The
hocao;r 0 spoke of the possibility of transplanting
eads.
At the same time of the ape-human
experiments, he recalled, researchers in Harbin
were trying to transplant the heads of dogs.
The Slmx?hm' newspaper article was unclear *
hath the 0 :' p q h zins only the
brains or the entire heads of humans an
“near-human apes” if such a species could be
developed, but he did say a transplant from a
human to a new creature could be beneficial in that
“the intelligence of a man can still be used.”

‘Though there are shades of Frankenstein’s
monster in his proposals, Ji claims it should not be
offensive now &At artificial organs are implanted

-and “onjganic organs” t!:eoreticallymdeemed

tter. 7 . X
Jisaid the idea of a “near-human ape” was to
serve the needs of mankind. Using human sperm
for such an experiment is ethically all right, he said,
bacauuso itis produced anyway and most of it is
wasted.

Erw—E Ty - T W —

McNulty, Timothy. Chinese Aim to implant Human
Sperm in chimps. St Petersburg Independent.
Thursday, February 12, 1981. Science. Pag. 11-A
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013

- Estabelece as normas e diretrizes para pesquisas envolvendo seres
humanos

Elaborada pela CONEP - Comissdo Nacional de Etica em
Pesquisa/CNS/MS

- Institui o termo de assentimento para menores e incapazes
- Garante a assisténcia ao participante da pesquisa

- Institui o Sistema CEP/CONEP e a plataforma Brasil como Sistema
Oficial de Registro de Pesquisa

- Novas normas de acreditacao, capacitacao e qualificacao dos CEP
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013

- Baseia-se na Resolucao CNS n° 196, de 1996 que ja previa alteracoes
contextuais

- Permite pagamento aos sujeitos de pesquisa clinica na Fase | ou de
Bioequivaléncia para pessoas saudaveis para avaliar a seguranca da nova
droga, dose e efeitos colaterais e sua equivaléncia com o genérico ja
existente

- Desburocratiza os tramites para novas pesquisas

- Enfatiza o respeito a dignidade, autonomia e liberdade do ser humano e
suas possiveis vulnerabilidades

- Determina que o Consentimento esclarecido seja um processo com
etapas
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013

- Amplia para os participantes de pesquisa a aplicacao de referenciais
além dos 4 principios bioéticos

- Assisténcia imediata e integral aos participantes de pesquisa em
caso de complicacoes

Beneficio ao participante da pesquisa (acesso ao tratamento
pesquisado)

- Introduz o termo instituicao participante de pesquisa

- Provimento material de alimentacao e transporte ao participante da
pesquisa
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013

- Nao uso de anticoncepcionais a mulheres participantes de pesquisa
que nao tenham atividade sexual ou que tenham atividade nao
reprodutiva

- Experimentacao prévia, em laboratorio, com animais ou outro
modelo de experimentacao e comprovacao cientifica quando
pertinente

- Possibilidade do uso de placebo quando plenamente justificado

- Informacao ao participante de pesquisa que ele podera cair no grupo
de controle (placebo)
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013

- Nao exigir do participante de pesquisa renuncia ao direito de
indenizacao por dano

- Se, durante a pesquisa, um tratamento mostrar-se muito superior, o
pesquisador deve avaliar o término da pesquisa para beneficiar todos
os participantes com o melhor tratamento

- O sistema CEP/CONEP nao pode ser remunerado

- Se participar da pesquisa o membro do CEP ou CONEP deve pedir
afastamento da funcao

- O CEP deve manter as pesquisas, em arquivos, por 5 anos
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Resolucdo CNS n° 466, de 13/06/2013
- O CEP e o CONEP poderao se valer de consultores

- Cabera recurso ao CEP ou CONEP em caso de nao aprovacao da
pesquisa (prazo de 30 dias)

- Participantes da pesquisa devem ter plena autonomia - evitar grupos
vulneraveis, exceto se a pesquisa os beneficiar

- Respeito aos habitos, costumes, valores culturais, morais e religiosos
quando a pesquisa envolver uma comunidade

Descontinuar uma pesquisa anteriormente aprovada s6 com
autorizacao do CEP/CONEP
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645 CEP no Brasil:

Sudeste: 329

Sul: 120

Nordeste: 117

Norte: 43

Centro-Oeste: 36
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OBRIGADO
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