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Resumo

Introducdo: Em situacbes de emergéncia ou doengas graves, pacientes em terapia
intensiva estdo impossibilitados de consentir a participacdo em ensaios clinicos.
Nessas circunstancias, a decisdo de participar ou ndo do estudo € designada ao
representante legal. Objetivos: Avaliar a propensdo de pacientes internados em
unidade de terapia intensiva em participar como voluntarios em estudos cientificos e,
analisar a concordancia entre as opinides dos pacientes da unidade de terapia
intensiva e de seus representantes legais sobre a participacdo em pesquisa cientifica.
Métodos: Pesquisa de opinido conduzida em dois hospitais (um privado e um publico)
em S&o Paulo, Brasil. Foram elegiveis para esse estudo pacientes adultos (= 18 anos)
admitidos em unidade de terapia intensiva com funcdo cognitiva preservada
acompanhados de seus respectivos representantes legais. Um questionario contendo
vinte e oito perguntas para pacientes e oito perguntas para acompanhantes foi aplicado
pelo pesquisador, preferencialmente, nas primeiras 48 horas de internagédo na unidade
de terapia intensiva. O questionario para pacientes continha 3 secdes: caracteristicas
demograficas, opinido sobre participacdo em pesquisa cientifica e o conhecimento
sobre a importancia da pesquisa cientifica. O questionario de representantes legais
continha duas secfes: caracteristicas demograficas e avaliacdo da opinido dos
representantes legais sobre participacdo em pesquisa. Resultados: No periodo entre
janeiro de 2017 e maio de 2018, duzentos e oito pares de pacientes e seus respectivos
representantes legais responderam aos questionarios. Pacientes apresentaram
mediana de idade (IQ) de 60 anos (43-75), 49% eram do género feminino e 56,7% com
nivel superior de escolaridade. A idade mediana (IQ) dos representantes legais foi de
49 anos (37-59), 66% eram do género feminino e 68,8% eram parentes mais proOXimos
(cénjugef/filho). Dos 208 pacientes da unidade de terapia intensiva que responderam ao
questionario, 73,6% (153/208) gostariam de participar de uma pesquisa como
voluntario. Desses pacientes, 65,1% (97/149) continuariam participando do estudo
mesmo se o0 representante legal ndo apoiasse sua participacdo. A concordancia entre a
opinido de pacientes e representantes legais a respeito da participacdo em pesquisa
clinica foi baixa [Kappa = 0,11 (IC95% -0,02 a 0,25)]. Se consentimento deferido fosse
obtido, 69,1% (103/149) dos pacientes continuariam participando da pesquisa até sua

conclusao e, 23,5% (35/149) permitiriam que pesquisadores usassem as informacoes

Xi



coletadas até entdo, entretanto, optariam por encerrar sua participacdo da pesquisa na
ocasido. Conclusdes: A opinido dos representantes legais nao reflete a opinidao dos
pacientes no que diz respeito a sua participacdo em pesquisa cientifica. Para otimizar
recrutamento de pacientes em ensaios clinicos, sdo necessarios esforcos para
disseminar entre pacientes e representantes legais a importancia e o valor da pesquisa

cientifica.

Descritores: Etica em pesquisa; Consentimento livre e esclarecido; Consentimento do

representante legal
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1 INTRODUCAO

A pesquisa cientifica envolvendo seres humanos € o pilar do
desenvolvimento da Medicina.("” Com o objetivo de preservar o principio da autonomia
dos participantes da pesquisa conforme estabelecido pela Declaracdo de Helsinki, os
pesquisadores necessitam garantir a obtencdo do termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) de cada participante antes de sua inclusdo do estudo.

Em situacbes com risco de vida como, por exemplo, estados de
choque, acidente vascular encefalico (AVE), trauma cranio encefélico (TCE) ou parada
cardiorrespiratéria (PCR), pacientes graves estao inaptos a consentir sua participacao
em pesquisas cientificas.*”) Nessas situaces especificas, o consentimento informado
deve ser obtido pelo representante legal autorizado.*®

Em muitas circunstancias durante a permanéncia do paciente na
unidade de terapia intensiva (UTI), representantes legais podem nao estar prontamente
disponiveis ou até mesmo inexistirem, impedindo a obtencdo do TCLE.® Por
conseguinte, a inclusdo de pacientes em ensaios clinicos pode se tornar impraticavel,
especialmente durante situacées de emergéncia com janela terapéutica estreita.®'"
Portanto, dependendo das politicas dos comités de ética em pesquisa (CEP), o TCLE
pode ser dispensado, deferido pelo paciente (consentimento deferido pelo paciente) ou
obtido pelo representante legal autorizado (consentimento deferido pelo

representante).®1)

A discussdo sobre o uso de consentimento deferido pelo
representante como alternativa ao consentimento informado tradicional é valida, uma
vez que a opinido do representante legal ndo necessariamente representa a opinido do
paciente.m) Além disso, o cenéario de doenca grave pode desencadear disturbios

(49 preocupacdes religiosas™? (16)

emocionais, e problemas financeiros, 0 que
comumente afeta a tomada de deciséo dos familiares.

Apesar da importancia do tema, ha caréncia de estudos que avaliem
simultaneamente a opinido dos pacientes e de seus respectivos representantes legais
sobre a participagdo em pesquisa cientifica como voluntario, especialmente na

populacao de pacientes graves internados em uma UTI.



1.1 Objetivos

1. Avaliar a opinido dos pacientes internados em unidade de terapia
intensiva sobre sua participacdo como voluntarios em pesquisa cientifica;

2. Avaliar os conhecimentos do paciente e representante legal sobre
a importancia da pesquisa cientifica;

3. Analisar a concordancia entre as opinides do paciente internado
na unidade de terapia intensiva e de seu respectivo representante legal a respeito da

participacdo em uma pesquisa cientifica.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Etica em pesquisa e a origem dos Termos de Consentimento Livre e

Esclarecido

Os principios da ética em pesquisa com seres humanos remetem
aos experimentos desenvolvidos indiscriminadamente na Alemanha nazista durante a
segunda grande guerra mundial.'” O Cédigo de Nuremberg, de 1947, foi o primeiro
documento destinado a discutir os principios éticos em pesquisa, e se baseia na
seguinte premissa:

“O consentimento voluntario do ser humano é absolutamente essencial.
Isso significa que as pessoas que serdo submetidas ao experimento
devem ser legalmente capazes de dar consentimento; essas pessoas
devem exercer o livre direito de escolha sem qualquer intervencéo de
elementos de forga, fraude, mentira, coagdo, astlcia ou outra forma de

restricdo posterior; devem ter conhecimento suficiente do assunto em

estudo para tomarem uma decisdo”.('”

Em 1964, a primeira declaracéo de Helsinki,!"’ em consonancia aos
principios éticos discutidos no tribunal de Nuremberg, consolida os principios morais e
cientificos que justificam a pesquisa médica, e compreende:

“Sendo possivel, e de acordo com a psicologia do paciente, o médico
deve obter o livre consentimento do mesmo, depois de |he ter sido dada
uma explicacdo completa. Em caso de incapacidade legal, o
consentimento deve ser obtido do responsavel legal; em caso de
incapacidade fisica, a autorizacdo do responséavel legal substitui a do
paciente”.®"

As versodes subsequentes da declaracdo de Helsinki em 1964, 1983,
1989 e 1996 mantém as declaracfes éticas sobre a preservacdo da autonomia dos
participantes da pesquisa, colocando como foco a missdo do médico em salvaguardar

a saude dos participantes.

2.2 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e legislacéo brasileira

No Brasil, os aspectos éticos em pesquisa foram regulamentados
pelo Conselho Nacional de Saude (CNS) em 1996, especificamente através das



Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa envolvendo seres humanos
(resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Salde)."® Resolucbes posteriores
incorporaram demais aspectos éticos para pesquisas envolvendo novos farmacos,
medicamento, vacinas e testes diagnosticos.

Em 12 de dezembro de 2012 foi publicada a resolucéo n° 466, de 12
de dezembro de 2012.% A resolucdo n° 466 determina que o assentimento livre e
esclarecido do participante deve ser obtido através TCLE, de forma gratuita e
voluntaria.”"® O documento inclui de forma explicita 0 consentimento livre e esclarecido
do participante e/ou seu responsavel legal, sendo obtido por escrito, em linguagem de
facil compreensdo. Ainda, o TCLE deve obrigatoriamente incluir: a justificativa e os
objetivos do estudo, com procedimentos e métodos detalhados; riscos e possiveis
danos decorrentes de sua participacdo pormenorizados; esclarecimento sobre os
beneficios e seguimentos futuros apds o término da pesquisa; liberdade plena ao
participante, de recusa ou retirada do estudo; garantias de ressarcimentos de possiveis
danos decorrentes da sua inclusdo na pesquisa, entre outros. Nos casos onde a
obtencédo do TCLE seja inviavel, a dispensa do TCLE deve ser justificada, e solicitada
pelo pesquisador através do CEP, ndo acarretando prejuizo ao posterior processo de

esclarecimento.'®19

2.3 Tipos de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, Representante Legal

Autorizado e politicas internacionais

Define-se representante legal autorizado o individuo autorizado
perante a lei a consentir a respeito de outrem a participar de procedimentos envolvidos
na pesquisa cientifica proposta. Muitos pacientes apontam familiares para tomar
decisbes pertinentes a sua saude em periodos de incapacidade de tomada de
decis&o."®'® A dispensa do TCLE pode ser considerada em situacdes que envolvem
nao mais do que risco minimo aos participantes, em que os beneficios da pesquisa
superam os riscos envolvidos.'"® E considerado também em situacdes em que a
conducgédo da pesquisa néo é factivel pela impossibilidade de obtengédo do TCLE, desde
gue a auséncia do mesmo nao prejudiqgue o bem-estar e a dignidade dos

participantes.®?"



O consentimento deferido, por sua vez, permite que o pesquisador
inclua imediatamente o paciente no estudo, desde que haja o compromisso de se obter
o TCLE o mais precocemente possivel, pelo paciente ou por seu representante legal.
Quando autorizado pelo CEP, o termo de consentimento deferido pode ser considerado
em situacdes de risco de morte, quando ndo ha tratamentos comprovadamente
eficazes e a intervencgdo proposta resulta em beneficios diretos a satde do participante.
Em outras palavras, em situacfes onde a obtencéo do TCLE é dificultada considerando
janela terapéutica estreita.®??* No quadro 1 apresentamos as diversas formas de

consentimento de participacdo em pesquisa para pacientes criticos.('?

Quadro 1. Modelos alternativos de consentimento de participacdo em pesquisa para pacientes criticos

Forma de consentimento Descricdo

O paciente € incluido com a intencéo de obter o seu
Consentimento deferido pelo paciente consentimento quando o mesmo apresentar
competéncia para tal.

O paciente € incluido com a intencéo de obter o

Consentimento deferido pelo representante .
consentimento do representante legal o quanto antes.

O paciente é incluido ap6s dois médicos independentes,
Consentimento por representante autorizado nao envolvidos na pesquisa, consentirem em nome do
mesmo.

O Comité de Etica em Pesquisa determina que o Termo

Consentimento dispensado ; . R .
P de Consentimento Livre e Esclarecido € dispensavel.

Fonte: Traduzido e adaptado de Dobb GJ. Research without informed patient consent in incompetent
patients. Anaesth Intensive Care. 2015;43(3):313—6.(12)

O processo de representatividade do paciente, bem como a adocéo
do termo de consentimento deferido, varia de acordo com a jurisdicdo de cada pais e
seus aspectos culturais envolvidos.?® Na Alemanha, por exemplo, o representante
legal deve ser estipulado pelo tribunal de justica, ao contrario do que ocorre nos
Estados Unidos onde, membros da familia sdo responsaveis pela tomada de decisdo
em nome do paciente.?®?® No tocante ao termo de consentimento deferido ou ao
termo dispensado, ndo h& consenso entre os paises sobre sua aplicabilidade.®”
Paises da Unido Europeia, por exemplo, a depender dos comités locais, apresentam
ressalvas na obtencdo do termo de consentimento deferido. Nos Estados Unidos, as
politicas tendem a ser mais flexiveis em relacdo a obtencdo do TCLE, sendo

dispensado em situacdes emergenciais ou em estudos de risco minimo ao paciente.®®




3 METODOS

3.1 Desenho do estudo

Trata-se de uma pesquisa de opinido conduzida em duas UTlIs
localizadas na cidade de Sao Paulo, Brasil. Os dois centros participantes deste estudo
foram o Hospital Israelita Albert Einstein (HIAE) e Hospital Municipal Vila Santa

Catarina (HMVSC), sendo o HIAE o centro coordenador do estudo.

3.2 Caracteristicas dos centros do estudo

O HIAE é um complexo hospitalar privado e quaternario. A unidade
Morumbi dispbe de 579 leitos operacionais, sendo 254 leitos de enfermaria médico-
cirirgicos. A UTI adulto médico-cirirgica € do tipo aberta, composta por 37 leitos
operacionais, com politica de visitacédo de familiares de 24 horas™.

O HMVSC é um hospital publico quaternario, com 168 leitos
operacionais, sendo 32 leitos de clinica médica e cirlrgica, e 15 leitos de UTI pediétrica
e 8 de UTI neonatal. A UTI adulto médico-cirargica € aberta e, dispde de 12 leitos

operacionais com politica de visitagédo por periodos: manha e tarde?.

3.3 Critérios de incluséao e exclusao no estudo

Foram elegiveis para esse estudo pacientes adultos (maiores que
dezoito anos de idade) internados em UTI, com fungdo cognitiva preservada,
acompanhados de seus representantes legais.

Foram excluidos deste estudo pacientes menores de 18 anos de

idade, pacientes sem representantes legais durante permanéncia em UTI e, pacientes

! Dados de marco/2019. Disponivel em: https://www.einstein.br/estrutura/centro-terapia-

intensiva/adulto/conheca
> Dados de margo/2019. Disponivel em: https://www.einstein.br/estrutura/unidades/hospital-
municipal-vila-santa-catarina


https://www.einstein.br/estrutura/centro-terapia-intensiva/adulto/conheca
https://www.einstein.br/estrutura/centro-terapia-intensiva/adulto/conheca
https://www.einstein.br/estrutura/unidades/hospital-municipal-vila-santa-catarina
https://www.einstein.br/estrutura/unidades/hospital-municipal-vila-santa-catarina

com nivel de consciéncia comprometido no momento da avaliagdo (por exemplo,

pacientes sedados ou com diagndstico de delirium).

3.4 O questionario

Participantes que aceitaram participar nesse estudo responderam a
um questionario tradicional com papel e caneta, preferencialmente dentro das primeiras
48 horas de admissdo na UTI. O questionario foi criado pelos pesquisadores do estudo
com base em estudos disponiveis na literatura e foi aplicado mutuamente entre os
pesquisadores para testar sua viabilidade. O questionario foi simultaneamente aplicado
a pacientes e representantes legais. Apés a aplicacdo do questionario a cada paciente
e representante, 0 mesmo era entédo colocado em um envelope opaco para preservar o
anonimato do participante/representante.

O questionario para pacientes continha 28 perguntas distribuidas em
trés secdes: caracteristicas demograficas, opinido sobre participacdo em pesquisa
cientifica e o conhecimento sobre a importancia da pesquisa cientifica (Apéndice 1). O
qguestionario de representantes legais era composto por 8 perguntas distribuidas em
duas secdes: caracteristicas demograficas e avaliacdo da opinido dos representantes

legais sobre participacdo em pesquisa (Apéndice 2).

3.5 Organizacgéo e armazenamento dos dados coletados

A coleta de dados foi realizada por fichas de coleta estruturadas no
banco de dados Research Electronic Data Capture (REDCap®, EUA), hospedado em
servidor, seguro, da internet do HIAE® e, controlado por senha para manter a
confidencialidade e seguranca dos mesmos, de acordo com as melhores praticas
clinicas. Os investigadores locais preencheram diretamente o sistema com os dados.
Durante todo o estudo, os investigadores locais tiveram acesso ao centro coordenador
para esclarecimento de duvidas e orientacdes. Os documentos eletrbnicos estédo

arquivados no HIAE, em um servidor com ambiente seguro e controlado por senha

® https://redcap.einstein.br


https://redcap.einstein.br/

para manter a confidencialidade e seguranca dos mesmos, de acordo com as melhores

praticas clinicas.

3.6 Considerac0Oes estatisticas

3.6.1 Determinacgéo do tamanho da amostra

Para alcancar confianca de 95 e 5% de precisdo, adotando uma
amostra conservadora (50% dos pacientes respondendo sim a pergunta “Vocé
participaria como voluntario de um estudo cientifico?”), foi determinado tamanho

amostral de 208 pares de pacientes e representantes legais.

3.7 Andlise de dados

Participantes foram separados em dois grupos de acordo com sua
disposicédo em participar como voluntario em estudo cientifico (Sim/Provavelmente sim)
e (Nao/Provavelmente néo), e de acordo com o tipo do hospital (publico ou privado).

Variaveis categoricas foram dispostas na forma de frequéncias
absoluta e relativa. Variaveis numeéricas continuas foram apresentadas na forma de
média e desvio padrdo (DP) ou, no caso de distribuicdo ndo normal, apresentadas
como mediana por intervalo interquartil (11Q). O padrao de distribuicdo das variaveis
numeéricas continuas foi avaliado pelo teste de Kolmogrov-Smirnov.

As comparagbes foram realizadas entre ambos o0s grupos
(Sim/Provavelmente sim) e (Nao/Provavelmente nao), e de acordo com o tipo do
hospital (publico ou privado). Variaveis categoricas foram compradas com teste de qui-
quadrado. Variaveis continuas foram comparadas com o teste “t independente” se
distribuicdo normal, ou teste de Mann-Whitney em caso de distribuicdo ndo normal. Foi
usado o teste de Kappa para analisar a concordancia entre pacientes e seus
representantes legais. O valor de Kappa proximo a zero foi interpretado como auséncia
de concordancia, ao passo que valor de Kappa préximo a 1,0 foi interpretado como

concordancia perfeita.



As caracteristicas dos pacientes associadas a disposicdo em
participar como voluntario em pesquisa cientifica e as caracteristicas dos pacientes e
representantes legais associadas a concordancia entre a opinido dos pacientes e
responsaveis legais sobre a participacdo em um estudo cientifico como voluntarios
foram avaliadas através de modelos de regressao logistica multivariada. Os resultados
foram apresentados na forma de razdo de chances (OR — odds ratio) com intervalo de
confianca de 95% (IC 95%). A performance do modelo foi avaliada por discriminagéo e
calibracdo. Discriminagéo foi avaliada através da area sob a curva ROC (area under
the receiver operating characteristics curve, AUROC curve) e a calibracéo foi avaliada
atraves do teste de Hosmer-Lemeshow.

Foram  utilizados testes bicaudais, sendo considerado
estatisticamente significante quando p<0,05. N&o houve ajuste para os dados faltantes.
Para andlise estatistica foi usado o SPSS™ (IBM™ Statistical Package for the Social
Science verséo 26.0 para Mac) e o GraphPad Prism version 7.0 (GraphPad Software,

California, EUA) foi usado para producao dos graficos.

3.8 Aspectos éticos

O trabalho foi iniciado apés aprovacédo do CEP do HIAE sob nimero
CAAE: 62100416.8.1001.0071. O consentimento informado escrito foi obtido de cada

participante do estudo.
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4 RESULTADOS

No periodo entre janeiro de 2017 e maio de 2018, 208 pares de

pacientes da UTI e seus respectivos representantes legais foram incluidos neste

estudo e responderam os questionérios [87,0% (181/208) hospital privado e 13,0%
(27/208) hospital publico]. A idade mediana (1IQ) dos pacientes foi de 60 (43-75) anos,

sendo 49% do género feminino e 56,7% com educacédo de nivel superior (Tabela 1). A

idade mediana (11Q) dos representantes legais foi de 49 (37-59) anos, 34% eram do

sexo masculino e 68,8% eram familiares de primeiro grau (filha/filho) ou com

parentesco civil (conjuge).

apresentadas na tabela 1 e dos representantes legais na tabela 2.

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes participantes da pesquisa

As principais caracteristicas dos pacientes estao

Todos os Sim/ N&o/
Caracteristicas pacientes Provavelmente Provavelmente Valor-p
(N=208) sim (n=153) ndo (n=55)
Idade, anos 60 (43-75) 58 (43-70) 70 (46-82) 0,002°
Feminino, género 102/208 (49,0) 69/153 (45,1) 33/55 (60,0) 0,058"
Escolaridade
Mestrado, doutorado 21/208 (10,1) 17/153 (11,1) 4/55 (7,3) 0,803"
Superior 118/208 (56,7) 85/153 (55,6) 33/55 (60,0)
Ensino médio 40/208 (19,2) 30/153 (19,6) 10/55 (18,2)
Ensino fundamental 27/208 (13,0) 19/153 (12,4) 8/55 (14,5)
Analfabeto 2/208 (1,0) 2/153 (1,3) 0/55 (0,0)
Religido
Catodlica 145/208 (69,7) 106/153 (69,3) 39/55 (70,9) 0,013°
Outra 20/208 (9,6) 15/153 (9,8) 5/55 (9,1)
Evangélica 15/208 (7,2) 13/153 (8,5) 2/55 (9,6)
Sem religido 15/208 (7,2) 14/153 (9,2) 1/55 (1,8)
Judaica 13/208 (6,3) 5/153 (3,3) 8/55 (14,5)
Local de residéncia
Sudeste 173/208 (83,2) 127/153 (83,0) 46/55 (83,6) 0,972
Sul 16/208 (7,7) 11/153 (7,2) 5/55 (9,1)
Centro-oeste 10/208 (4,8) 8/153 (5,2) 2/55 (3,6)
Nordeste 5/208 (2,4) 4/153 (2,6) 1/55 (1,8)
Norte 4/208 (1,9) 3/153 (2,0) 1/55 (1,8)
Renda familiar
>10 salérios minimos 133/198 (67,2) 97/146 (66,4) 36/52 (69,2) 0,708"

6-10 salarios minimos

24/198 (12,1)

16/146 (11,0)

8/52 (15,4)

continua...
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...continuacao

2-5 salarios minimos 33/198 (16,7) 27/146 (18,5) 6/52 (11,5)
1 salario minimo 7/198 (3,5) 5/146 (3,4) 2/52 (3,8)
Sem renda 1/198 (0,5) 1/146 (0,7) 0/52 (0,0)

Dados apresentados como mediana (intervalo interquartil) ou n°total (%); #: Para variaveis com dados
indisponiveis, os dados foram baseados nos casos disponiveis; os valores-p foram calculados com (a):
Teste de Mann-Whitney ou (b) Teste qui-quadrado.

Tabela 2. Caracteristicas dos representantes legais participantes da pesquisa

Todos os Sim/ p Nao/
. . rovavelmente
Caracteristicas representantes Provavelmente sim Ao Valor-p
(N=208) (n=153) (n=55)
Idade, anos 49 (37-60) 48 (37-61) 50 (38-58) 0,7812
Feminino, género 137 (65,9) 104/153 (68,0) 33/55 (60,0) 0,285b
Grau de parentesco
Esposo / esposa 75 (36,1) 57/153 (37,3) 18/55 (32,7) 0,328b
Filho / filha 68 (32,7) 48/153 (31,4) 20/55 (36,4)
Pai / mae 25 (12,0) 21/153 (13,7) 4/55 (7,3)
Irmé&o / irma 15 (7,2) 12/153 (7,8) 3/55 (5,5)
Outro 25 (12,0) 15/153 (9,8) 10/55 (18,2)

Dados apresentados como mediana (intervalo interquartil) ou n°total (%); #: Para variaveis com
dados indisponiveis, os dados foram baseados nos casos disponiveis; os valores-p foram calculados
com (a): Teste de Mann-Whitney ou (b) Teste qui-quadrado.

4.2 Opinido dos pacientes sobre participacdo em pesquisa cientifica

Setenta e quatro por cento (153/208) dos pacientes que
responderam o questionario gostariam de participar como voluntarios em uma pesquisa
cientifica [sim=98/208 (47,1%); provavelmente sim=55/208 (26,5%); provavelmente
nao=31/208 (14,9%) e ndo=24/208 (11,5%)] (Figura 1).
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Figura 1. Respostas de pacientes e representantes legais as
perguntas: “Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo
cientifico?” e “Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse
como voluntario(a) em uma pesquisa cientifica durante sua
internagéo na UTI?”

Dos 153 pacientes da UTI que gostariam de participar como
voluntarios em uma pesquisa cientifica, apenas 16,3% (25/153) j& participaram como
voluntarios em pesquisa cientifica (Tabela 3). Menos de um terco dos pacientes [28,0%
(42/150)] que gostariam de participar como voluntarios em pesquisa cientifica nunca
ouviram falar sobre TCLE.

Aproximadamente metade dos pacientes [48,3% (72/149 pacientes)]
ndo mudariam de opinido, ou seja, participariam em estudo mesmo que Seu
representante legal n&o autorizasse sua participacdo, enquanto 50% (75/150
pacientes) mudariam de opinido, ou seja, ndo aceitariam mais participar se seu médico
assistente fosse contrério a sua participagéo (Tabela 3).

Os pacientes foram mais propensos a participar como voluntarios de
uma pesquisa cientifica apenas quando ela envolvesse coleta de dados do prontuério
ou quando uma nova droga fosse testada, sendo menos propensos a aceitar participar
como voluntarios quando o estudo envolvesse novo tratamento cirdrgico (Tabela 3,

Figura 2).
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A motivagdo mais frequentemente relatada para ser voluntario em
pesquisa cientifica foi a crenca de que os resultados trariam beneficios futuros para a
sociedade [88,2% (135/153)] (Tabela 3). Por fim, a maioria dos pacientes [90,7%
(136/150)] que aceitariam participar como voluntarios em pesquisa cientifica, gostariam

de ser informados do resultado final do estudo em que foram incluidos.

Estudo intervencionista
Novo procedimento cirdrgico

|
Estudo intervencionista i
|

Novo medicamento

Estudo observacional |

o
N
o
B
o
o
o
-]
o
-
o
o

Il Pacientes

[ Representantes legais

Figura 2. Predisposicdo para participar como voluntarios em pesquisa
cientifica de acordo com o risco envolvido no estudo
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Tabela 3. Opinido sobre a participacdo em pesquisa, de pacientes que gostariam de ser incluidos em uma pesquisa cientifica, de acordo com o tipo de

hospital
Questdes Todos(ﬁilpSasc;ientes Hosp(ir1til12(r)i)\/ado g%i)?iiégl valor-p
(n=23)
Vocé ja participou como voluntario(a) de algum estudo cientifico? 0,021
Sim 25/153 (16,3) 25/130 (19,2) 0/23 (0,0)
Néo 128/153 (83,7) 105/130 (80,8) 23/23 (100,0)
O que Ihe motivaria a participar de uma pesquisa cientifica?
O estudo forneceria beneficios futuros a sociedade 135/153 (88,2) 114/130 (87,7) 21/23 (91,3) 0,743
O estudo forneceria beneficios imediatos/futuros a vocé 101/153 (66,0) 88/130 (67,7) 13/23 (56,5) 0,342
Indicacéo/solicitagdo do seu médico 93/153 (60,8) 79/130 (60,8) 14/23 (60,9) 1,000
Esgotamento de opcdes de tratamento 100/153 (65,3) 89/130 (68,5) 11/23 (47,8) 0,062
Compensacéo financeira pela sua participacdo na pesquisa 24/153 (15,7) 19/130 (14,6) 5/23 (21,7) 0,533
Vocé mudaria de opinido, ou seja, ndo aceitaria mais participar do
estudo cientifico caso seu(sua) familiar responsavel fosse contrario(a) a 0,670
sua participacdo?
Sim 34/149 (22,8) 29/127 (22,8) 5/22 (22,7)
Provavelmente sim 18/149 (12,1) 16/127 (12,6) 2/22 (9,1)
Provavelmente nédo 25/149 (16,8) 23/127 (18,1) 2/22 (9,1)

Nao

721149 (48,3)

59/127 (46,5)

13/22 (59,1)

continua...
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Vocé mudaria de opinido, ou seja, ndo aceitaria mais participar do

estudo caso seu médico(a)
participacédo?

Sim
Provavelmente sim

Provavelmente nao

Nao

assistente fosse contrario(a) a sua

Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo
apenas coleta de dados de seu prontuario médico e/ou coleta de
informacdes que fazem parte da rotina de cuidados e tratamentos da

uTI?
Sim
Provavelmente sim
Provavelmente néo

Nao

Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo

um novo medicamento?
Sim
Provavelmente sim
Provavelmente nédo

Nao

75/150 (50,0)
28/150 (18,7)
16/150 (10,6)

31/150 (20,7)

126/151 (83,4)
14/151 (9,3)
2/151 (1,3)

9/151 (6,0)

69/151 (45,7)
27/151 (17,9)
27/151 (17,9)

28/151 (18,5)

65/128 (50,8)
23/128 (18,0)
13/128 (10,2)

27/128 (21,1)

107/129 (82,9)
13/129 (10,1)
2/129 (1,6)

7/129 (5,4)

53/129 (41,1)
25/129 (19,4)
23/129 (17,8)

28/129 (21,7)

0,892

10/22 (45,5)
5/22 (22,7)
3/22 (13,6)

4/22 (18,2)

0,727

19/22 (86,4)

1/22 (4,5)

0/22 (0,0)

2/22 (9,1)

0,016

16/22 (72,7)

2/22 (9,1)

4/22 (18,2)

0/22 (0,0)

continua...
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Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo
um novo tratamento cirdrgico?

Sim

Provavelmente sim

Provavelmente nao

Nao

Vocé confiaria a um familiar a decisdo da sua participagcdo em uma
pesquisa cientifica?

Sim

Provavelmente sim

Provavelmente nao

Nao

51/150 (34,0)
37/150 (24,6)
31/150 (20,7)

31/150 (20,7)

88/151 (58,3)
18/151 (11,9)
12/151 (7,9)

33/151 (21,9)

40/128 (31,3)
32/128 (25,5)
26/128 (20,3)

30/128 (23,4)

75/129 (58,1)
16/129 (12,4)
9/129 (7,0)

29/129 (22,5)

11/22 (50,0)
5/22 (22,7)
5/22 (22,7)

1/22 (4,5)

13/22 (59,1)
2/22 (9,1)
3/22 (13,6)

4/22 (18,2)

0,152

0,727

Dados apresentados como n°/total (%); #:

Para variaveis com dados indisponiveis, os dados foram baseados nos casos disponiveis.
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4.3 Opinido dos pacientes que ndo participariam como voluntarios em pesquisa

cientifica

Cerca de 26% dos pacientes avaliados ndo gostariam de ser
incluidos em alguma pesquisa cientifica (55/208) (Figura 1, Tabela 4). Desses
pacientes, a maioria nunca participou como voluntario em algum estudo [92,7%
(51/55)], e quase metade ndo saberia explicar o real motivo para sua recusa [43,3%
(26/55)]. A maioria dos pacientes manteria sua opinidao (Nao / Provavelmente nao
participaria da pesquisa), mesmo se o seu familiar ou médico responsavel apoiasse
sua participacgéo [79,6% (43/54) e 54,8% (29/55), respectivamente] (Tabela 4).

Tabela 4. Pacientes que ndo gostariam de participar de um estudo cientifico (Nao/Provavelmente nao)
como voluntario

Questdes Respostas
Vocé ja participou como voluntario(a) de algum estudo cientifico?
Sim 4/55 (7,3)
Nao 51/55 (92,7)
Por qual / quais motivos vocé provavelmente ndo / ndo participaria de um
estudo?
N&o sei 0/55 (0,0)

N&o consigo explicar, mas simplesmente mantenho a resposta que nunca ou
provavelmente nunca participaria de um estudo

Medo de que a participacdo no estudo possa piorar minha salde
N&o quero me sentir “cobaia” 8/55 (14,5)
Prefiro ndo dizer o(s) motivo(s) 8/55 (14,5)
N&o tenho confianca em quem esta propondo o estudo 3/55 (5,5)

Vocé mudaria de opinido, ou seja, aceitaria participar do estudo cientifico caso
seu(sua) familiar responsavel fosse a favor de sua participagao?
Sim 7/54 (13,0)

Provavelmente sim 4/54 (7,4)

26/55 (47,3)
13/55 (23,6)

Provavelmente néo

Nao
Vocé mudaria de opinido, ou seja, aceitaria participar do estudo cientifico caso
seu(sua) médico(a) responséavel fosse a favor de sua participacdo?

Sim

Provavelmente sim

Provavelmente néo

Nao

11/54 (20,4)
32/54 (59,2)

13/55 (24,5)
11/55 (20,7)
10/55 (18,9)
19/55 (35,9)

Dados apresentados como nC/total (%). Para variaveis com dados indisponiveis, os dados foram

baseados nos casos disponiveis.
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4.4 Opinido dos pacientes sobre o termo de consentimento deferido

Dos 153 pacientes da UTI que gostariam de se voluntariar em uma
pesquisa cientifica, 58,3% (88/151) dos pacientes confiariam a um familiar a decisdo de
ser incluido em uma pesquisa cientifica. A concordancia entre as opiniées de pacientes
e dos respectivos representantes legais a respeito da participacdo em pesquisa
cientifica foi baixa [Kappa=0,11 (IC95% -0,02 a 0,25); p=0,071)] (Tabela 5).

Tabela 5. Concordancia entre a opinido dos pacientes e responsaveis legais sobre a participacdo em um
estudo cientifico como voluntarios

Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse
como voluntario(a) em uma pesquisa cientifica durante

Questoes suainternacéo na UTI?

N&o Sim Total
Vocé participaria como N&o 11 (5,3) 44 (21,2) 55 (26,4)
voluntério(a) em um estudo Sim 16 (7,7) 137 (65,9) 153 (73,6)
cientifico? Total 27 (13,0) 181 (87,0) 208 (100,0)

Dados apresentados como n (%); Kappa=0.11 (IC95% -0,02 a 0,25); p=0,071.

Em analise de regresséao logistica multivariada, idade dos pacientes
265 anos (OR, 0,33; IC 95%, 0,15 a 0,74; p=0,007) e grau de parentesco “outro” (OR,
0,36; IC 95%, 0,13 a 0,99; p=0,048) foram independentemente associados com menor
chance de concordancia entre a opinido dos pacientes e responsaveis legais sobre
aceitar participar em um estudo cientifico como voluntarios em pesquisa cientifica
[Resposta “SIM” para “Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico?” e
Resposta “SIM” para “Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como

voluntario(a) em uma pesquisa cientifica durante sua internagao na UTI?”] (Tabela 6).
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Tabela 6. Regresséo logistica multivariada avaliando as caracteristicas dos pacientes e representantes
legais associadas a concordancia em patrticipar como voluntarios em pesquisa cientifica

Caracteristicas OR IC 95% Valor-p
Pacientes
Idade, anos
<65 Referéncia
=265 0,33 0,15-0,74 0,007
Género
Feminino Referéncia
Masculino 1,28 0,66 - 2,47 0,466
Escolaridade
Analfabeto/primario Referéncia
Ensino médio 1,11 0,33 -3,76 0,863
Ensino superior/mestrado/doutorado 0,59 0,20-1,73 0,337
Religido
Outras/nenhuma Referéncia
Catolica 1,00 0,50 - 2,03 0,987
Renda familiar
< 10 salarios minimos Referéncia
> 10 salarios minimos 0,74 0,35-1,57 0,432
Representantes legais
Idade, anos
<65 Referéncia
=265 2,15 0,75-6,19 0,153
Género
Feminino Referéncia
Masculino 0,74 0,36 - 1,50 0,400
Grau de parentesco
Marido/esposa Referéncia
Pai/mae 0,69 0,23 -2,04 0,501
Irmao/irma 0,63 0,17 - 2,29 0,482
Filho/filha 1,12 0,44 - 2,87 0,804
Outros 0,36 0,13-0,99 0,048

OR: odds ratio; IC: intervalo de confianca; AUROC (95% IC): 0,68 (0,60-0,76); Hosmer-Lemeshow: 2,237
(p=0,973).

Se um consentimento deferido fosse obtido, 69,1% (103/149) dos
pacientes continuariam participando da pesquisa até sua conclusdo, 23,5% (35/149)
permitiiam que os pesquisadores usassem as informacdes coletadas até entdo e
sairiam do estudo e, 7,4% (11/149) sairiam do estudo imediatamente sem permitir o

uso de suas informag@es coletadas até entéo.
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4.5 Conhecimento dos pacientes sobre a importancia da pesquisa cientifica

Noventa e dois por cento (185/201) dos pacientes concordaram que
para o desenvolvimento de novos tratamentos sdo necessarias pesquisas envolvendo
seres humanos. Enquanto 92,8% (192/207) dos pacientes confiam nos resultados de
pesquisas conduzidas por hospitais privados, somente 66,5% (137/206) e 54,1%
(112/207), acreditam em resultados de pesquisas conduzidas por hospitais publicos e

pela industria farmacéutica, respectivamente (Tabela 7).

Tabela 7. Avaliagdo do conhecimento dos pacientes sobre a importancia da pesquisa

Questdes Respostas

Vocé concorda que para descobrir quais tratamentos s&o mais eficazes os
meédicos precisam realizar pesquisas com seres humanos?

Sim 157/201 (78,1)
Provavelmente sim 28/201 (13,9)
Provavelmente nédo 3/201 (1,5)
Nao 13/201 (6,5)

Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada em
hospitais publicos?

Sim 90/206 (43,7)
Provavelmente sim 47/206 (22,8)
Provavelmente nédo 22/206 (10,7)
N&o 47/206 (22,8)
Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada em
hospitais privados?
Sim 137/207 (66,2)
Provavelmente sim 55/207 (26,6)
Provavelmente nédo 4/207 (1,9)
Nao 11/207 (5,3)
Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada pela
indastria farmacéutica?
Sim 68/207 (32,9)
Provavelmente sim 44/207 (21,2)
Provavelmente nédo 37/207 (17,9)
Nao 58/207 (28,0)
Na sua opinidao, quanto é aceitavel que um hospital realize pesquisas cientificas
envolvendo seres humanos?
Muito aceitavel
Moderadamente aceitavel 82/206 (39,8)
Pouco aceitavel 16/206 (7,8)
N&o aceitavel 10/206 (4,8)
Nao sei 8/206 (3,9)

Dados apresentados como nC/total (%). Para variaveis com dados indisponiveis, os dados foram
baseados nos casos disponiveis.
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4.6 Caracteristicas dos pacientes e predisposi¢cdo em participar como voluntarios

Em uma analise por regresséo logistica multivariada, somente idade
265 anos foi independentemente associada com menor chance (OR, 0,34; IC 95%,
0,14 a 0,67; p=0,002) dos pacientes participarem como voluntarios em pesquisa

cientifica (Tabela 8).

Tabela 8. Regresséao logistica multivariada avaliando as caracteristicas dos pacientes associadas a
predisposi¢&o para participar como voluntarios em pesquisa cientifica

Caracteristicas OR IC 95% Valor-p
Idade, anos

<65 Referéncia

265 0,34 0,17 - 0,67 0,002
Género

Feminino Referéncia

Masculino 1,94 0,99 - 3,79 0,054
Escolaridade

Analfabeto / priméario Referéncia

Ensino médio 1,01 0,30 - 3,44 0,991

Nivel superior / mestrado / doutorado 0,67 0,23 - 2,00 0,476
Religido

Outras / nenhuma Referéncia

Catdlica 1,00 0,49 - 2,05 0,988
Renda familiar

< 10 salarios minimos Referéncia

> 10 salérios minimos 0,95 0,44 - 2,05 0,907

Os participantes foram agrupados de acordo com a propensédo a participar como voluntario de um
estudo cientifico (sim/provavelmente sim) e (ndo/provavelmente ndo). OR: odds ratio; IC: intervalo de
confianga; AUROC (95% IC): 0,66 (0,58-0,74); Hosmer-Lemeshow: 5,570 (p=0,591).

4.7 Representantes legais

Dos 208 representantes legais que responderam ao questionario,
87% (181/208) dos participantes autorizariam a participacdo de seus familiares como
voluntarios em pesquisa cientifica durante sua permanéncia em UTI (Figura 1).

Os representantes legais estdo mais propensos a autorizar a
participacdo de seus familiares como voluntarios em pesquisa cientifica, se somente
esta envolvida a coleta de informacdes médicas dos pacientes, quando comparada
com tratamentos farmacologicos e cirdrgicos (Tabela 9; Figura 2). Em relacdo ao

hospital publico, representantes legais estavam mais dispostos a conceder
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consentimento a seus familiares a participar de pesquisa cientifica para estudar uma
nova droga ou procedimento cirirgico em comparagdo ao representantes legais
provenientes do hospital privado (Tabela 9). Por fim, se um consentimento deferido
fosse obtido e o respectivo familiar ndo recuperasse a consciéncia, 63,3% (46/188) dos
representantes legais permitiriam que seu familiar continuasse participando da

pesquisa até sua conclusao (Tabela 9).

Tabela 9. Respostas do questionario dos representantes legais de acordo com o tipo de hospital

Todos os Hospital
~ representantes Hospital Privado o~
Questdes legais (n=181) Pablico Valor-p
(N=208) (n=27)

Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em uma pesquisa cientifica
durante sua internacédo na UTI?

0,510
Sim 127/208 (61,1) 107/181 (59,1) 20/27 (74,1)
Provavelmente sim 54/208 (26,0) 49/181 (27,1) 5/27 (18,5)
Provavelmente nao 11/208 (5,3) 10/181 (5,5) 1/27 (3,7)
Néo 16/208 (7,7) 15/181 (8,3) 1/27 (3,7)

Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntério(a) em um estudo cientifico
envolvendo apenas coleta de dados do prontuério médico e/ou coleta de informacdes que fazem parte
da rotina de cuidados e tratamentos da UTI?

0,282
Sim 139/190 (73,2) 116/164 (70,7) 23/26 (88,5)
Provavelmente sim 39/190 (20,5) 37/164 (22,6) 2126 (7,7)
Provavelmente ndo 10/190 (5,3) 9/164 (5,5) 1/26 (3,8)
Nao 2/190 (1,1) 2/164 (1,2) 0/26 (0,0)

Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em uma pesquisa cientifica
envolvendo um novo medicamento?

0,018
Sim 58/190 (30,5) 46/164 (28,0) 12/26 (46,2)
Provavelmente sim 66/190 (34,7) 54/164 (32,9) 12/26 (46,2)
Provavelmente nao 47/190 (24,8) 45/164 (27,4) 2/26 (7,7)
Néo 19/190 (10,0) 19/164 (11,6) 0/26 (0,0)

Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntério(a) em uma pesquisa cientifica
envolvendo um novo tratamento cirdrgico?

0,031
Sim 46/188 (24,5) 36/162 (22,2) 10/26 (38,5)
Provavelmente sim 72/188 (38,3) 59/162 (36,4) 13/26 (50,0)
Provavelmente néo 52/188 (27,7) 50/162 (30,9) 2/26 (7,7)
N&o 18/188 (9,6) 17/162 (10,5) 1/26 (3,8)

continua...
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...continuagao

Em algumas situacdes de urgéncia/emergéncia (perda da consciéncia, parada cardiaca, etc.) ndo é
possivel solicitar a autorizagdo (anuéncia ou consentimento) do(a) paciente ou seu(sua) representante
legal sobre a participacdo dele(a) em uma pesquisa cientifica. Caso seu(sua) familiar ndo recupere a
consciéncia e vocé fosse informado(a) de que ele(ela) foi incluso(a) em uma pesquisa cientifica, vocé:
0,452

Permitiria que ele(ela)

continuasse a participar da 119/188 (63,3) 100/162 (61,7) 19/26 (73,1)

pesquisa até sua concluséo

Permitiria que apenas os

dados coletados até aquele

momento fossem utilizados 52/188 (27,7) 46/162 (28,4) 6/26 (23,1)

e solicitaria sua retirada do

estudo

Solicitaria sua retirada

imediata do estudo e ndo

permitiria a utilizacdo de

nenhum dado coletado

17/188 (9,0) 16/162 (9,9) 1/26 (3,8)

Dados apresentados como n°total (%). Para variaveis com dados indisponiveis, os dados foram
baseados nos casos disponiveis.
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5 DISCUSSAO

Nessa pesquisa de opinido conduzida em duas UTIs, incluindo 208
pares de pacientes e seus respectivos representantes legais, demonstrou-se que
aproximadamente trés em cada quatro pacientes incluidos gostariam de participar de
pesquisas cientificas como voluntarios. Também foi demonstrado que a opinido do
representante legal pouco reflete a opinido do paciente a respeito do seu envolvimento
na pesquisa clinica, uma vez que a concordancia entre a opinido dos pacientes e seus
respectivos representantes legais foi baixa.

O objetivo principal do TCLE no contexto da pesquisa clinica é
garantir a preservacdo dos principios da autonomia e autodeterminacdo dos
participantes de pesquisa.®3? Entretanto, os achados do presente estudo corroboram
a hipétese de que o termo de consentimento obtido em situacbes de emergéncia por
representantes autorizados podem n&o compreender integralmente o desejo do
paciente em participar voluntariamente de estudos cientificos.®'>

Achados similares foram apresentados por Newman et al., em uma
pesquisa de opinido conduzida com sessenta e nove pacientes adultos e
representantes legais admitidos em uma UTI clinica nos Estados Unidos.®? Os autores
demonstraram uma discrepancia marcante entre o desejo do paciente e seu
responsavel em participar como voluntarios em pesquisa cientifica.®® De maneira mais
interessante, a discrepancia entre a opinido de pacientes e representantes legais
tornava-se mais evidente a medida que a complexidade dos estudos hipotéticos
aumentava, variando de 5% em estudos observacionais envolvendo apenas coleta de
dados clinicos e demograficos a 50% em estudos clinicos randomizados
controlados.®?

Em pesquisa conduzida em dez UTI’'s na Franga com objetivo de
avaliar a habilidade dos familiares em predizer o consentimento dos pacientes na
participacdo em pesquisa, dois estudos hipotéticos com diferentes riscos foram
aplicados a pacientes e representantes no dia da alta da UTI para a enfermaria.®?
Dentre esses estudos propostos, um deles envolvia risco minimo (estudo hipotético
comparando cristaloides e coldides para expansédo volémica no choque séptico), e
outro envolvia risco maior que minimo aos pacientes (estudo hipotético comparando

tragueostomia precoce e tardia em pacientes com necessidade de ventilagdo mecéanica
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invasiva). Os autores relataram que a opinido do representante subestimou os desejos
dos pacientes considerando sua propensao a participar dos estudos, com uma taxa de
discrepancia de 32 e 42% entre pacientes e representantes, respectivamente, para os
estudos hipotéticos que consideravam risco minimo e o risco maior que minimo.®"

Esse estudo demostrou que a motivagdo mais comum para que
pacientes graves consentissem em participar como voluntarios em uma pesquisa
cientifica foi o fato de que acreditavam que no futuro outros pacientes poderiam se
beneficiar dos resultados do estudo.®” Achados similares foram reportados por Mehta
et al., que estudaram as motivacbes de 96 representantes legais para dar
consentimento de participacdo de seu familiar em protocolos de pesquisa voluntaria.'®
Os autores observaram que a maioria dos familiares que consentiiam com a
participacdo dos pacientes na pesquisa (91%) concordariam com a inclusdo do seu
familiar nos protocolos se eles acreditassem no potencial da pesquisa em ajudar outros
pacientes no futuro.®®

Apesar dos achados do presente estudo sugerirem uma menor
predisposicdo na populacdo idosa em participar da pesquisa cientifica, as analises
demograficas de estudos prévios ndo mostraram preditores demograficos robustos.®”
Especificamente no tocante a predisposicdo da populacdo idosa em participar de
pesquisa cientifica, uma pesquisa norte americana conduzida entre pacientes com 51
anos ou mais sobre intervencdes na deméncia de Alzheimer mostrou uma grande
predisposicdo em apoiar a participacdo baseada na deciséo do representante legal.®®
Os participantes responderam a um questionario em relacdo a quatro cenarios
hipotéticos: estudo com puncédo lombar, estudo de nova droga, estudo de nova vacina
e estudo de transferéncia génica. Os participantes responderam a trés questdes, que
abordavam a opinido da sociedade sobre decisao familiar em dar consentimento sobre
participacdo em pesquisa do Alzheimer, o que motivaria o paciente a participar da
pesquisa ou se ele autorizaria seu familiar a tomar a deciséo de inclusdo nos estudos.
Os resultados mostraram que 62,5 a 82,5% dos idosos respondedores apoiavam a
decisdo do representante familiar em participar da pesquisa cientifica caso nao
estivessem aptos a consentir.®® Considerando a vulnerabilidade do subgrupo de
idosos internados no ambiente de terapia intensiva, especialmente em situacdes de
incapacidade mental (por exemplo, deméncia avancada) seria interessante criar

esforcos no intuito de estudar essa populacédo especifica.®
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Nosso estudo possui algumas limitagcbes a serem descritas. Em
primeiro lugar, esta pesquisa de opinido foi desenhada com respostas pré-definidas,
como sim / provavelmente sim / provavelmente néo / ndo, que podem ter comprometido
o julgamento e limitado as percepcdes dos participantes. Uma forma de ampliar as
possibilidades de respostas dos participantes seria incluir itens que permitissem
respostas dissertativas, como forma de captar impressoes diversas dos respondedores
sobre as questfes. Ainda, deve-se lembrar que todos os questionarios foram aplicados
pelos investigadores do estudo. Portanto, os participantes poderiam fornecer respostas
presumidamente favoraveis aos pesquisadores, 0 que pode nao corresponder as
opinides reais dos participantes. Também destacou-se que foram excluidos desse
estudo todos os pacientes inconscientes ou com alteracdo do estado mental (delirium,
por exemplo). Dessa forma, os resultados devem ser interpretados com cautela, se
considerar que pacientes de maior gravidade, em situagdes de intenso estresse
emocional, poderia comprometer a tomada de decisdo dos familiares. Finalmente, a
maior parte dos pacientes e representantes foram advindos de hospital privado, o que
pode comprometer a validade externa do estudo.

Este estudo enfatiza questbes importantes. O consentimento
informado realmente representa a autonomia dos pacientes em situacdes com risco
aumentado de morte? E se o representante legal ndo representar a opinido dos
pacientes admitidos no ambiente de UTI? Considerando a importancia da pesquisa
clinica na UTI, estas sdo questbes importantes que definitivamente devem ser

elucidadas em estudos futuros.
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6 CONCLUSOES

1. Grande parte dos pacientes internados em unidade de terapia
intensiva e seus respectivos representantes legais gostariam de participar como
voluntarios em protocolos de pesquisa cientifica na unidade de terapia intensiva;

2. A opinido do representante legal pouco reflete a opinido de
pacientes graves sobre a participacdo em pesquisa;

3. Para ampliar o engajamento dos pacientes internados na unidade
de terapia intensiva e seus representantes legais nos protocolos de pesquisa,

esclarecimentos sobre o valor e importancia da pesquisa devem ser incentivados.
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Abstract

Introduction: In most emergency situations or severe illness, critical care patients are
unable to consent to be enrolled in a clinical trial. In such circumstances, the decision
whether to participate in a clinical trial is designated to a surrogate. Purpose: To
address the willing of patients admitted to the intensive care unit (ICU) to be enrolled in
a scientific study as a volunteer, and to determine the agreement between ICU patients
and their surrogates’ opinion concerning the enrollment in a scientific study. Methods:
This survey was conducted in two hospitals (one private and one public) located in Sao
Paulo, Brazil. Adult patients (=18 years) with preserved cognitive function who were
admitted to the ICU, and their surrogate were eligible for this study. A survey containing
28 questions for patients and 8 questions for surrogate were applied by the investigator
within the first 48 hours after the ICU admission. The survey for patients comprised
three sections: demographic characteristics, opinion about participation in clinical
research, and the knowledge about the importance of research. The survey for the
surrogates contained two sections: demographic characteristics and assessment of
surrogates’ opinion about enroliment in the research. Results: Between January 2017
and May 2018, 208 pairs of ICU patients and their respective surrogates answered the
survey. Patients mean age was 60 (43-75) years, 49% were women, and 56.7% had
high level of formal education. The mean age of surrogates was 49 (37-59) years, 66%
were women and 68.8% were next of kin (spouse/son/daughter). Of 208 ICU patients
who answered the survey, 73.6% (153/208) wished to be enrolled in study as a
volunteer. Of those patients, 65.1% (97/149) wished to keep participating in a research
even if their surrogate did not support their enrollment. The agreement between patients
and surrogates’ opinion concerning participation was low [Kappa=0.11 (CI95% -0.02 to
0.25)]. If the consent was given, 69.1% (103/149) of patients would continue to
participate in the study until its conclusion, and 23.5% (35/149) would allow the
researchers to use the data collected, but they would withdraw their participation in the
study at the occasion. Conclusions: The surrogates’ opinion did not reflect
patients’ opinion concerning enrolliment in clinical research. To improve recruitment of
patients in clinical trials, efforts are need to diffuse among patients and surrogates about

the importance and value of scientific research.

Keywords: Ethics, research; Informed consent; Third-party consent



Apéndices

Apéndice 1. Questionario para pacientes

Questionario aplicado pelos pesquisadores a todos o0s pacientes
admitidos na UTI que preenchiam os critérios de inclusdo no estudo, preferencialmente

nas primeiras 48h da admissao.
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Unidade de Terapia Intensiva
Hospital Israelita Albert Einstein
Sao Paulo — Brasil

Caro(a) paciente Sao Paulo, setembro 2016

No6s estamos conduzindo um estudo nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI) do
Hospital Israelita Albert Einstein e Hospital Vila Santa Catarina para avaliar a opiniao dos
pacientes e dos seus respectivos representantes legais sobre pesquisa cientifica
envolvendo seres humanos.

Nosso objetivo é avaliar, por meio de um questionario, a percepgao dos pacientes
e seus representantes legais sobre diferentes aspectos da pesquisa cientifica envolvendo
pacientes graves internados na UTI. Os resultados obtidos com este estudo nos ajudarao
a melhorar a qualidade da pesquisa cientifica realizada nas UTls envolvidadas assim como
nos fornecerao dados para melhorarmos a satisfagdo dos pacientes voluntarios em
projetos de pesquisa durante sua internagao na UTI.

O questionario € anénimo e nao permitira que os respondedores sejam
identificados. O questionario leva aproximadammente 15 minutos para ser respondido.
Caso prefira nao responder uma ou mais questoes, por gentieza deixe em branco. Caso
deseje saber os resultados finais deste estudo, por gentileza preencher a ficha em anexo
com seu nome completo, telefone e e-mail e coloque no envelope anexo.

Nos estamos muito interessados em suas respostas e opinides sinceras,

Muito obrigado pela sua cooperagao neste importante estudo.
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. DADOS DEMOGRAFICOS
. Qual sua idade? anos

. Qual seu género?
() Masculino
( ) Feminino

. Qual seu nivel de escolaridade
() Analfabeto
() Ensino fundamental
() Ensino médio completo
() Ensino superior completo
() Mestrado/Doutorado

. Qual sua religiao?
( ) Catolica
() Judaica
() Evangélica
() Sem religiao
() Outra:

. Em qual regido vocé reside?
() Sudeste
() Centro-oeste
() Norte
() Nordeste
() Sul

. Qual sua renda familiar?
() Semrenda
() 1 salario minimo
()2 ab salarios minimos
() 6a 10 salarios minimos
() Superior a 10 salarios minimos

. SOBRE PARTICIPACAO COMO VOLUNTARIO EM PESQUISA

. Vocé ja participou como voluntario(a) de algum estudo cientifico?
( )Sim
() Nao

. Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico?
() Sim (Pular para questao 12)
( ) Provelmente sim (Pular para questéo 12)
() Provavelmente nao
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( )Nao

9. Se aresposta a questao anterior foi provavelmente nao ou nao, qual/quais o(s) motivo(s)?
() Medo de que a participagao no estudo possa piorar minha satde
() Nao tenho confianga em quem esta propondo o estudo
() Nao quero me sentir “cobaia”
() Prefiro nao dizer o(s) motivo(s)
() Nao consigo explicar, mas simplesmente mantenho a resposta que nunca ou
provavelmente nunca participaria de um estudo
() Nao sei

10. Vocé mudaria de opiniao, ou seja, aceitaria participar do estudo cientifico caso seu(sua)
familiar responsavel fosse a favor da sua participagao?
() Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao

11. Vocé mudaria de opiniao, ou seja, aceitaria participar do estudo cientifico caso seu(sua)
médico(a) assistente fosse a favor da sua participagao?
() Sim (Pular para questao 23)
() Provavelmente sim (Pular para questao 23)
() Provavelmente nao (Pular para questao 23)
() Nao (Pular para questao 23)

12. Vocé mudaria de opiniao, ou seja, nao aceitaria mais participar do estudo cientifico caso
seu(sua) familiar responsavel fosse contrario(a) a sua participagao?
() Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao

13. Vocé mudaria de opinidao, ou seja, nao aceitaria mais participar do estudo caso seu
médico(a) assistente fosse contrario(a) a sua participagao?
() Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao

14.Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo apenas coleta
de dados de seu prontuario médico e/ou coleta de informagdes que fazem parte da rotina
de cuidados e tratamentos da UTI?
() Sim
() Provelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao
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15.Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo um novo
medicamento?
( )Sim
( ) Provelmente sim
( ) Provavelmente nao
( ) Nao

16. Vocé participaria como voluntario(a) em um estudo cientifico envolvendo um novo
tratamento cirtrgico?
( )Sim
( ) Provelmente sim
( ) Provavelmente nao
( ) Nao

17.0 que |he motivaria a participar de uma pesquisa cientifica? Selecione quantas
alternativas desejar.
() O estudo fomeceria beneficios imediatos/futuros a vocé
( ) O estudo fomeceria beneficios futuros a sociedade
() Compensagao financeira pela sua participagao na pesquisa
( ) Indicagao/solicitag@o do seu médico
( ) Esgotamento de opgoes de fratamento

18. Vocé ja ouviu falar sobre termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE)?
( )Sim
( ) Nao

19. Vocé confiaria a um familiar a decisao da sua participagao em uma pesquisa cientifica?
( )Sim
( ) Provavelmente sim
( ) Provavelmente nao
( ) Néo

20. Em algumas situagdes de urgéncia/emergéncia (perda da consciéncia, parada cardiaca,
etc.) ndo é possivel solicitar a autorizagao (anuéncia ou consentimento) do(a) paciente ou
familiar sobre a participagao em uma pesquisa cientifica. Apds recuperar a consciéncia e
ser informado(a) de que vocé foi incluso(a) em uma persquisa voceé:

() Continuaria participando da pesquisa até sua conclusao

( ) Permitiria apenas que os dados coletados até aquele momento fossem utilizados
e sairia do estudo

( ) Sairia do estudo imediatamente e nao permitiria a utilizagao de nenhum dado
coletado até aquele momento

21. Vocé gostaria de ser informado(a) sobre o resultado final do estudo cientifico em que vocé
foi voluntario(a)?
() Sim
( ) Provavelmente sim
( ) Provavelmente nao
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( )Nao

C. SOBRE A IMPORTANCIA DA PESQUISA

22.Vocé concorda que para descobrir quais tratamentos sdo mais eficazes os médicos
precisam realizar pesquisas com seres humanos?
( )Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
( ) Nao

23. Voceé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada em hospitais
publicos?
( )Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao

24.Voceé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada em hospitais
privados?
( )Sim
() Provavelmente sim
( ) Provavelmente nao
( )Nao

25.Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica patrocinada pela
industria farmacéutica?
( )Sim
( ) Provavelmente sim
() Provavelmente nao
( ) Nao

26. Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada no Hospital
Albert Israelita Einstein?
()Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
( ) Nao

27.Vocé confiaria nos resultados obtidos em uma pesquisa cientifica realizada no Hospital
Municipal Vila Santa Catarina?
( )Sim
() Provavelmente sim
() Provavelmente nao
() Nao
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28.Na sua opiniao, quanto € aceitavel que um hospital realize pesquisas cientificas
envolvendo seres humanos?
() Muito aceitavel
() Moderadamente aceitavel
() Pouco aceitavel
() Nao aceitavel
() Nao sei



Apéndice 2. Questionario para representantes legais

Questionario aplicado pelos pesquisadores a todos os
representantes dos pacientes admitidos na UTI que preenchiam os critérios de incluséo

no estudo, preferencialmente nas primeiras 48h da admisséo.
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Unidade de Terapia Intensiva
Hospital Israelita Albert Einstein
Sao Paulo — Brasil

Caro(a) Representante Sao Paulo, setembro 2016

Nos estamos conduzindo um estudo nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI) do
Hospital Israelita Albert Einstein e Hospital Vila Santa Catarina para avaliar a opiniao dos
pacientes e dos seus respectivos representantes legais sobre pesquisa cientifica
envolvendo seres humanos.

Nosso objetivo é avaliar, por meio de um questionario, a percepg¢ao dos pacientes
e seus representantes legais sobre diferentes aspectos da pesquisa cientifica envolvendo
pacientes graves internados na UTI. Os resultados obtidos com este estudo nos ajudarao
a melhorar a qualidade da pesquisa cientifica realizada nas UTls envolvidadas assim como
nos fomecerao dados para melhorarmos a satisfagdao dos pacientes voluntarios em
projetos de pesquisa durante sua internagao na UTI.

O questionario € andnimo e nao permitirdA que os respondedores sejam
identificados. O questionario leva aproximadammente 15 minutos para ser respondido.
Caso prefira nao responder uma ou mais questdes, por gentieza deixe em branco. Caso
deseje saber os resultados finais deste estudo, por gentileza preencher a ficha em anexo
com seu nome completo, telefone e e-mail e coloque no envelope anexo.

Nos estamos muito interessados em suas respostas e opinides sinceras,

Muito obrigado pela sua cooperagao neste importante estudo.
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1. Qual sua idade? anos

2. Qual seu género?
() Masculino
( ) Feminino

3. Qual seu grau de parentesco com o paciente?
() Filho(a)
( ) Paiimae
( ) Irmao/irma
() Marido/esposa
() Outro:

4. Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em uma pesquisa
cientifica durante sua internagao na UTI?
() Sim (responder as questoes abaixo)
( ) Provavelmente sim (responder as questdes abaixo)
( ) Provavelmente nao (responder as questdes abaixo)
() Nao (Fim do questionario)

5. Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em um estudo
cientifico envolvendo apenas coleta de dados do prontuario médico efou coleta de
informagdes que fazem parte da rotina de cuidados e tratamentos da UTI?

( )Sim

() Provelmente sim

() Provavelmente nao
( )Nao

6. Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em uma pesquisa
cientifica envolvendo um novo medicamento?
( )Sim
() Provelmente sim
() Provavelmente nao
( ) Nao

7. Vocé autorizaria que seu(sua) familiar participasse como voluntario(a) em uma pesquisa
cientifica envolvendo um novo tratamento cirirgico?
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( )Sim
( ) Provelmente sim
( ) Provavelmente nao
( ) Nao

8. Em algumas situagdes de urgéncia/emergéncia (perda da consciencia, parada cardiaca,
etc.) ndo é possivel solicitar a autorizagao (anuéncia ou consentimento) do(a) paciente ou
seu(sua) representante legal sobre a participagao dele(a) em uma pesquisa cientifica.
Caso seu(sua) familiar ndo recupere a consciéncia e vocé fosse informado(a) de que
ele(ela) foi incluso(a) em uma persquisa cientifica, vocé:

() Permitiria que ele(ela) continuasse a participar da pesquisa até sua conclusao
() Permitiria que apenas os dados coletados até aquele momento fossem utilizados
e solicitaria sua retirada do estudo

( ) Solicitaria sua retirada imediata do estudo e ndo permitiria a utilizagdo de nenhum
dado coletado



