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RESUMO: com a presente resenha objetiva-se analisar e apresentar os principais temas
da obra When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects de autoria da antropéloga Adriana Petryna. O livro aborda o tema referente a
globalizag8o dos ensaios clinicos e nos permite mergulhar em um novo olhar que remete
a0 contexto da interagdo e do conturbado encontro entre 0 mercado, a inovagéo e as
necessidades de satide publica
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ABSTRACT: the objective of this review is to analyze and to present the main themes of
the work When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects, it was written by anthropologist Adriana Petryna. The book addresses the issue
on the globalization of clinical trials and alows us to have a new insight about the
relation of market, innovation and the public health needs.
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INTRODUCAO

A autora Adriana Petryna, que também escreveu o livro Life exposed: biological
citizens after Chernobyl de 2002, em 2009 publica, peaPrinceton University Press, o livro
When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human Subjects.

Artigo recebido em 1°.09.2010 e aprovado para publicacéo pelo Conselho Editorial em 29.09.2010.

* PETRYNA, Adriana. When Experiments Travel: Clinica Trials and the Global Search For Human
Subjects. Princeton University Press: Princeton, 2009.
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A obra investiga a indistria dos ensaios clinicos’; a forma e o contexto do seu
surgimento e evolucdo; a descentralizacdo e globalizacdo da experimentalidade; o
contexto intrincado da relagdo com regulacBo da pesquisa, oportunidades
de mercado, vulnerabilidade, disponibilidade de sujeitos experimentais e sobre
como a participagdo em experimentos se tornou uma forma de medicina usual.
Aborda também a possibilidade de producdo de vieses nas pesquisas que buscam
aprovagdo de medicamentos e a relacdo dessa experimentalidade com o direito a
salide.

As vendas de farmacos a nivel global alcancaram $712 bilhdes em 2007.
A América do Norte contabiliza mais da metade do total de vendas, e existe um
acelerado crescimento em novos mercados da América Latina, Asia, e Leste
Europeu. De outro lado, em décadas recentes, tém alargado também o acesso a
terapias experimentais, particularmente nas dreas da AIDS, cancer e tratamentos
genéticos, e ambiciosos esforgos federais e da indUstria estéio em curso para recrutar
mai s pessoas para ensaios clinicos nos Estados Unidos e exterior.

A autora apresenta o exemplo concreto de uma empresa que explora 0 campo
dos experimentos com medicamentos. A empresa iniciou seus negocios em meados
da década de 90 e tem crescido desde entdo. Ela tem uma dlzia de estabel ecimentos
de pesquisa afiliados, localizados em diversos contextos sicio-econdmicos e cidades
nos Estados Unidos, no Leste da Europa e Eurésia que executam todas as fases
de ensaios clinicos. Médicos das Regifes do L este Europeu e Eurasia estdo dispostos
a se tornar monitores de experimentos, fornecendo suporte para outros médicos-
investigadores e assegurando que os protocolos de pesquisa sgam corretamente
executados. Os médicos dessas regifes sdo conhecidos como competentes, mas como
mal remunerados e essas tarefas pagam consideravelmente mais que aquilo que um
médico Russo recebe paratratar pacientes.

Além do exemplo dessa pequena companhia que foca somente em executar 0s
experimentos apresenta o caso das Organizagdes Contratuais de Pesquisa (CROS)?,
gue oferecem um conjunto mais vasto de servicos para companhias farmacéuticas,
biotecnoldgicas e de dispositivos médicos. Eles organizam e monitoram todos os
estégios de experimentos globais multi-situados e guiam os seus clientes nos complexos
ambientes regulatérios nacionais.

Refere também que ha um crescente grupo de profissionais subcontratados que
comp®e a chamada indUstria de ensaios clinicos, que facilita um estégio decisivo na
ciéncia global de desenvolvimento de medicamento, cujo trabalho é parte de um
empreendimento experimental em pleno desenvolvimento e expansdo, com relacéo
a0 qual sdo largamente desconhecidos o escopo e as implicagbes mais amplas.

! Os ensaios clinicos sfo estudos designados para sistematicamente avaliar novas drogas ou novos usos em
humanos de tratamentos conhecidos. Eles sdo um caminho para demonstrar o cumprimento dos requisitos
da seguranca e efetividade antes de os tratamentos ou medicamentos entrarem no mercado. PETRYNA,
Adriana. When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human Subjects. Princeton
University Press: Princeton, 2009, p. 1.

2 Contract Research Organizations.
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Esses sdo alguns dos dados iniciais que nos mergulham nesse novo olhar que
nos remete ao contexto da interacdo e do conturbado encontro entre o mercado, a
inovagao, e as necessidades de salide publica.

1. VARIABILIDADE ETICA

No capitulo, em um primeiro momento, a autora dedica um subtdpico a pergunta
sobre o porqué de os ensaios clinicos estarem se globalizando. Uma das primeiras
questdes postas, por meio de entrevista a cientista corporativo que coordena ensaios
clinicos é que, do ponto de vista desse profissional, existe uma desconfianca publica
exagerada nos Estados Unidos e na Europa Ocidental e que isso esta se tornando a
maior barreira aos trabalhos. O profissional também expressa que se as pessoas ndo
estdo diante de uma situagdo de vida ou morte elas normamente ndo estardo
dispostas a participar de um ensaio clinico e que tanto os pesquisadores quanto os
consumidores possuem uma dependéncia econdmica sobre outras pessoas dispostas a
dizer sim. Nesse sentido, o texto destaca que a experimentalidade envolve um tipo de
relacdo de troca onde as pessoas com necess dades médi cas ndo-atendidas estéo dispostas
adizer sim para o movimento do capital global e produtos cientificos e médicos.

No exemplo da Pol6nia, que possui uma das mais altas taxas de mortalidade
relacionadas a doencas cardiovasculares no mundo, os hospitais publicos e o principa
instituto do céncer se tornaram as destinacBes preferenciais para experimentos de
terapias que vao de tratamentos para hipertensdo a procedimentos cirlrgicos invasivos.
Em conexao com isso ha ponto de vista segundo o qual os ensaios clinicos seriam um
bem social, uma parte integral da prestagdo de atendimento de salde porque cada
paciente que precise de tratamento o conseguiria de um ensaio clinico.

Com relagdo ao Brasil apresenta-se a critica do crescente uso de ensaios clinicos
como maneiras de introduzir medicamentos de ato custo no debilitado sistema
publico de saide. “Apbés o término de um ensaio, a indUstria recruta médicos para

prescrever e pacientes para demandar medicamentos do estado”?.

Os ensaios clinicos sdo geralmente divididos em quatro fazes. Nas trés
primeiras fazes sdo realizados testes com humanos, sendo que o numero de
participantes aumenta em cada uma delas, chegando a cerca de 1.000 - 3.000. Esses
experimentos sao coordenados através de multiplos centros, 0s quais, cada vez mais,
estdo localizados mundialmente. A fase quatro consiste em estudos primariamente
observacionais e hdo experimentais nos quais as companhias e reguladores confrontam
informagdes sobre os riscos e beneficios uma vez que o medicamento entra no mercado.

Fatores como altos custos, resultados demorados, falta de financiamento,
Onus regulatérios, infra-estruturar fragmentada sdo alguns dos problemas técnicos e
regulatérios apontados. Nesse sentido aponta-se que a indUstria de ensaios clinicos
promete localizar e superar tais problemas e que desde 1980 as companhias
farmacéuticas tém cada vez mais terceirizado a pesquisa clinica. O mercado das
empresas contratuais de pesquisas (CRO) € estimado em $10 bilhGes e em crescimento.

® PETRYNA, Adriana. When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects. Princeton University Press: Princeton, 2009.Traduc&o nossa. p. 11.
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O texto também aponta que a geografia dos testes clinicos esta mudando
dramaticamente. Ha um aumento do percentual de experimentos sendo realizados
fora dos Estados Unidos. Verificase também o maior crescimento anua de
investigadores ativos na Rissia, Argentina, india, Polonia, Brasil e China.

Como o mercado de ensaios clinicos se torna cada vez mais terceirizado e
internacionalizado’, ele também se torna crescentemente descentralizado e mais
dificil de localizar. As companhias s80 livres para mover a pesquisa médica, em
escala global, para locais custo-efetivos. Entretanto, os sujeitos da pesquisa dependem
das comunidades locais e nacionais para mediar a sua participacdo em ensaios clinicos
e para proteger eles contra danos que possam estar associados a tais participacoes.
A crescente “escolha’ de se tornar sujeitos experimentais, feita por cidaddos de
economias em transicdo, se relaciona com seu status de pobreza e frequentemente
revela os limites dos padrfes locais de atendimento e a falha dos estados em proteger
seus cidaddos.

Também se percebe que existem debates e dlvidas sobre o grau de
independéncia dessas empresas que sdo responsaveis pelo desenho dos experimentos.
A respeito da deteccdo de danos os patrocinadores exercem significativo controle
sobre a definicdo de um evento adverso reportavel.

Para esse tipo de empresa 0 tempo e a rapidez sdo questdes prementes.
As CROs’ acessam os ambientes regul atérios dos paises e verificam o tempo necessério
para obter aprovacdo parainiciar os experimentos e também o tempo necessario para
ter um estudo em andamento. Os termos analisados também identificam Paises
nos quais se deveria investir ou focar mais e Paises nos quais as drogas sob
estudo poderiam ser comercializaveis. Outro dado que a autora apresenta por meio de
entrevista é que as companhias podem escolher populagfes para pegar o dado que
precisam e obter um sinal mais claro dos beneficios dos medicamentos. Mas Adriana
Petryna também apresenta depoimentos de profissionais enfatizando bons aspectos
como, por exemplo, a produtividade e a transparéncia do empreendimento e também
o trabalho dos monitores dos estudos, 0s quais revisam os registros dos experimentos
para assegurar a observancia dos protocolos e assegurar também que os dados estdo
“limpos’, fazendo uma protegdo do valor dos dados.

Em meio a economias em reestruturagdo e conflitos ndo resolvidos sobre o
papel do Estado na regulacdo da economia e na prestacéo de atendimento de salde
ilhas de pesquisa clinica e mercados de novas drogas tomam forma. Nesse contexto
s30 conhecidos problemas éticos que soam como “disponibilidade” de pacientes

4 No original a expressio é offshored. O que nos remete tanto ao significado da expressio offshore que na
terceira definicdo dada pelo Webster significaria “situado ou operando em um pais estrangeiro” (“situated
or operating in a foreign country <offshore mutual funds> <offshore banking>"). Disponivel em
<http://www.merriam-webster.com/dictionary/offshore>. Acesso em 31 ago. 2010. O termo também esta
relacionado com a questéo das empresas offshore que sdo conhecidas por ndo conduzir os empreendi mentos
substancialmente em seus paises. Em um ambito geral essa conduta esta ligada a beneficios, dentre os
mais conhecidos estdo a cargafiscal e o anonimato. Nesse sentido consultar:
<http://encyclopedia.thefreedictionary.com/Offshoret+company> Acesso em 31 ago. 2010.

® Organizagdes Contratuais de Pesquisa.
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enfrentando crises médicas e pobreza, mas também existem outros menos evidentes
€omo, apenas para citar um exempl o apontado pela autora, quem em Ultima andlise é
responsavel pelo bem-estar dos sujeitos experimentais a curto e longo prazo.

Petryna se debruca sobre a pergunta relativa ao que tem dirigido a demanda por
um grupo mais amplo de sujeitos experimentais. Aponta como primeiro elemento o
grande nimero de ensaios clinicos sendo executados. Comenta também a relacéo
com o competitivo mercado das drogas me too, as quais, com uma minima alteracéo
farmacol 6gica baseada ou imitando drogas campeds de venda exploram mercados
bem estabelecidos. O segundo elemento diz respeito as exigéncias regulatérias
norte-americanas a respeito da seguranca em longo prazo das novas drogas, sendo
necessario incluir um maior nimero de pacientes nos experimentos. Aponta também
0 rapido crescimento de particulares classes terapéuticas e a corrida para ser o
primeiro ter as drogas aprovadas e comercializaveis. Por Ultimo aponta que ha
significativo crescimento de novas entidades quimicas e o fato de que patentes
inundam o escritério norte-americano de patentes (U.S. Patent Office).

Outro fator importante tratado diz respeito ao fato de que os americanos e
europeus ocidentais usam tantos medicamentos que estéo se tornando inutilizaveis
para testes com medicamentos devido a producdo de interagdes entre drogas.
Passando pelo escandalo da Talidomida, pela implementacdo dos testes fase quatro e
pela adoc¢éo do ensaio randomizado controlado como forma de reducdo dos vieses,
percebe-se que agora o Viés pode ser induzido no desenho dos protocolos e no
recrutamento de populagéo conveniente.

As preocupacfes regulatérias e industriais sobre ética parecem ser matéria
primariamente do nivel de producdo de dados, de assegurar a “integridade” dos
dados. Em resumo, uma preocupacdo de que os dados produzidos em algum lugar
do mundo possam cumprir as exigéncias para aprovacdo nos Estados Unidos.
“Quando N30 enxergamos pacientes, enxergamos dados’®: essa é uma expressio
critica reproduzida pela autora e que parece ter conexao com a questéo.

A autora descobriu uma variabilidade ética na globalizaggo dos experimentos,
aponta que os padrdes €éticos internacionais falharam em tomar em conta os contextos
locais e experiéncias vividas e se tornaram uma espécie de truismo. Essa variabilidade
ética evolui como uma tética que toma realidades de diferentes contextos locais e
capacidades como um dado e como base na qual se consolida uma variabilidade do
custo-efetividade da pesguisa com seres humanos.

Petryna apresenta o contexto relativo ao caso da controvérsia sobre o uso de
placebo, na Africa em 1994, durante experimentos de curta duragio com o tratamento
AZT paraparar atransmissao perinatal de HIV. Aponta que o caso € considerado um
marco no debate sobre um padréo ético na pesquisa clinica global. O debate sobre o
caso gerou a sexta revisdo da declarag@o de Helsinquia de 1964. A revisdo reiterou
a posicdo contra o uso de placebo quando tratamentos padrbes sdo conhecidos.

® PETRYNA, Adriana. When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects. Princeton University Press: Princeton, 2009.Traduc&o nossa. p. 17.
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Entretanto a leitura feita no FDA’ reduziu a significancia regulatéria da declaracéo
a0 apontar que a aceitabilidade dependeria do experimento e da populagdo escolhida.
E conforme declaracgo que colheu de analista de mercado®, o qual trabalhou em
organizacdo contratual de pesquisa, a saida adotada foi favoréavel ao que queria a
indlstria. Também, conforme ele, os pesquisadores poderiam ignorar o sombrio uso
ético do placebo fornecendo o que é conhecido como “medicacdo equivalente” o que
ndo significaria o tratamento melhor ou padrdo, tornando factivel que o paciente
fique, na pratica, sem tratamento. Ent&o seria possivel trabalhar a declaracdo, fazendo
da ética um “documento funcional”®. Dessa variabilidade ética passa-se ao complexo
e complicado ambiente de evolugdo daindistria de pesquisa clinica.

2. ARTE DO DESENVOLVIMENTO DE MEDICAMENTO

Dentro do contexto das Organizagdes Contratual s de Pesquisa (CROs) apresenta-se
a trajetéria de profissiona™ que é tido como o fundador da indUstria terceirizada
de pesquisa clinica. Apés o escandalo da Talidomida houve um endurecimento da
regulacdo dos ensaios clinicos nos Estados Unidos. O profissional acompanhou
esses acontecimentos e plangou sua preparacéo médica para se tornar um expert no
desenvolvimento de medicamentos, mas na era regul atoria Pés-Talidomida.

A Taidomida € amplamente conhecida por causar severos defeitos de
nascimento. Sintetizada em 1953 pela companhia Chemie Gruenenthal da Alemanha
Ocidental e colocada no Mercado em 1957, ela foi prescrita como uma pilula para
dormir e também usada para tratar enjéos matinais em gestantes. No inicio dos anos
60 ela foi vendida ao redor do mundo. Em 1960 buscou-se a inser¢do no mercado
Norte-Americano. Ao acaso pacientes relataram que o medicamento promovia uma
boa noite de descanso, mas a Talidomida ndo tinha sido exaustivamente testada em
animais e mulheres gestantes antes da comercializagéo. Cedo, relatorios de criangas
com maformagdo e em conexdo com a Talidomida foram publicados nas maiores
revistas médicas. Aproximadamente dez mil criangas em quarenta e seis paises
nascidas com deformidades induzidas pel o medicamento foram localizadas.

Percebe-se que apbs essa crise ficou muito mais dificil iniciar pesquisa nos
Estados Unidos e principalmente para os estudos fase um. Ent&o alguns estudos fase
um e também fase dois cruzaram o oceano, dos EUA paraa Europa.

A autora também apresenta a quest@o surgida no inicio dos anos 70 relativas a
realizagdo de testes em ingtituicBes como as prisdes levando ao debate a respeito da
existéncia de liberdade ou de coercéo para que 0s presos participassem dos estudos.

Sujeitos experimentais tém sido obtidos rotineira e desproporcionamente de
grupos desfavorecidos e marginalizados. Muitos tém participado de pesquisa sem

" Food and Drug Administration.

8 A expressdo no original € market strategist.

® Ethics as “Workable Document” . “Equivalent medication in Eastern Europe is not the same as equivalent
medication in Western Europe, so you could work the Helsinki declaration”. PETRYNA, Adriana. When
Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human Subjects. Princeton University
Press: Princeton, 2009. p. 36.

°Dr. Hein Besselaar.
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completo conhecimento e consentimento. Um dos exempl os apresentados é referente
a uma pesquisa que comegou em 1956, em que pesquisadores financiados pelo governo,
por quatorze anos infectaram com o virus da hepatite A, para observar o curso natural
da hepatite infecciosa, criangas com problemas comportamentais internadas na
Escola do Estado de Willowbrook em Nova York. Como havia um histérico de
transmissdo da doenca no local os pesquisadores disseram que a atividade ndo gerava
risco adicional e que seria melhor para as criancas serem infectadas sob condic¢es
controladas.

Em 1974 o Congresso aprovou norma’ para o estabelecimento de conselhos de
revisio™ para avaiar a conduta ética de pesquisa e que autorizou a formacdo da
Comissdo Nacional para a Protecdo de Sujeitos Humanos de Pesquisa Biomédica e
Comportamental*. A comiss&o publicou o relatério Belmont (Belmont Report), que
sumarizou principios éticos, que a autonomia individual fosse assegurada por
procedimentos de consentimento informado, que a pesquisa devesse maximizar 0s
beneficios e minimizar possivels danos. Essas orientagfes foram revisadas e expandidas
pela regulacéo federal, que estabeleceu niveis de protecéo entre sujeitos vulnerdvels
e pesquisadores. Os prisioneiros, por exemplo, ndo poderiam ser sujeitos de
experimentos nao terapéuticos.

Em 1981, quando o Departamento de Salde e Servicos Humanos e a Food
and Drug Administration publicaram regulagdes embasadas no Relatério Belmont
(The Belmon Report), as companhias farmacéuticas ja tinham deslocado alguns de
seus trabalhos fase um para outros paises. E aquele profissiona cuja trgjetéria a
autora traca por meio de entrevista recebia muitas ofertas de trabalho, mas ele deixou
aindGstria farmacéutica e fundou sua prépria firma de pesquisa®.

Adriana Petryna descreve 0 movimento da pesquisa, no inicio dos anos 90, dos
centros de pesguisa académicos para hospitais comuns, estabel ecimentos de atendimento
primario e estabel ecimentos investigativos sem fins lucrativos, por conta das dificuldades
enfrentadas nos hospitais académicos.

No ambito das Organizagdes Contratuais de Pesquisa (CROs) € apresentada a
problemética de que, apesar dos custos crescentes, 0s pagamentos tém sido mantidos
estaveis pela industria farmacéutica, aproveitando-se do saturamento do mercado.
E isso em conexd@o com o que é denominado de floater sites, sitios investigativos que
prometem muitos pacientes, rotineiramente sob contratos baratos e que ndo estdo
meticulosamente comprometidos com a realizagdo dos padrdes de seguranca e
conformidade. Eles fazem o seu dinheiro e desaparecem. O escritério do FDA™ esta
recebendo um crescente nimero de queixas contra investigadores devido a violagbes
de protocolos, fasificagdo de dados, ndo-observancia do consentimento informado,

11974 National Research Act.

2 Review boards.

13 National Commission for Protection of Human Subjects of Biomedical and Behavioral Research.

4 Como reproduz a autora, o Dr. Besselarr afirmou *“Gentlemen’, we said, ‘we are available to execute
your study.” p. 68.

® FDA Offfice of Compliance.
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relatdrios de eventos adversos insuficientes, e insuficientes prestacdes de contas dos
medicamentos. Normalmente investigadores individuais sdo responsaveis, mas esses
problemas sdo sistémicos.

Conforme relato reproduzido por Petryna as CROs™ apenas seriam responsaveis
pela execugdo do protocolo de estudo e normamente supde que o financiador do
ensaio clinico tenha feito sua parte, mas algumas vezes preocupacOes éticas apenas
surgem gquando se pensa no que esta sendo feito.

A autora entrevistou investigador que participou de uma equipe que conduziu
estudos com uma droga retirada do mercado e ele relata que foi feita uma lista de
sérios eventos adversos'’, a qual foi enviada para o financiador do ensaio com
recomendagdes. Mas o patrocinador evitou lidar com a informag&o e conseguiu-se a
aprovacdo da droga. Percebe-se a grande dificuldade de se reportar eventos adversos
porque 0 ensaio clinico como um todo pode ser fragilizado ou interrompido e
também porque ndo se conseguird novamente contratar com aquele cliente.

Nos ultimos trinta anos a inddstria al cangcou um dos mais sustentaveis periodos
de desenvolvimento cientifico, mas as descobertas cientificas tém decaido desde
o final dos anos oitenta. Os pseudo-arquivamentos sob a lei de patentes e os
medicamentos mee-to0’® sio alguns dos expedientes utilizados pela industria
A autora transcreve reclamacfes no sentido de que a indUstria estaria pressionando
baixa de custos com relacdo as CROs™, de que isso acabaria por pressionar também a
gualidade e geraria 0 abandono do método cientifico. Em relacdo a globalizacdo dos
ensaios clinicos os experimentos podem trazer beneficios em curto prazo para
comunidades locais, mas que no longo prazo sdo desconhecidos para o usuério final.
Dai que os individuos sgjam tornados vulneréveis em varios niveis.

Entretanto, a descentralizacdo e globalizacdo dos ensaios clinicos oferecem
uma mobilidade sem precedentes e ficam ressaltadas as distorges.

3. O ENSAIO CLINICO GLOBAL

N&o se sabe quantos ensaios clinicos estdo sendo realizados ao redor do mundo
atualmente e hd um esfor¢o da Organizagdo Mundial de Salide (OMS) para criar um
banco de dados global de ensaios clinicos. Um banco de dados global pode agjudar a
redefinir prioridades de pesquisa, reduzir duplicacdo de esforcos de pesquisa e assegurar
transparéncia. Os 6rgados regulatérios poderiam delinear, a partir dos registros, melhores
objetivos de salide publica. Poderiam também aperfeicoar a fiscalizag@o da pesquisa
e mecanismos de prote¢do das pessoas. A induUstria contesta 0 monitoramento da
pesquisa, em suma, porque a divulgacdo de informagdes poderia trazer desvantagens
competitivas em relacdo aos rivais. Entretanto os criticos dessa posi¢do apontam que
normalmente as companhias sabem 0 que as outras desenvolvem e que isso ndo
atrapal haria a competitividade se todas as empresas estivessem obrigadas.

16 OrganizagBes Contratuais de Pesquisa.

7 Serious Adverse Events (SAES).

8 Com uma minima alteragio farmacoldgica baseada ou imitando drogas campeds de venda exploram
mercados bem estabel ecidos.

% OrganizacBes Contratuais de Pesquisa.
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Apbs expor sobre a Polénia, que teve uma das mais altas taxas do mundo de
mortalidade devido a ataque cardiaco, um pais que inicialmente foi chave para os
ensaios clinicos internacionalizados® e que dentre as caracteriscas positivas conta
com o excepcional nivel de qualidade dos dados que produz, a autora aborda sobre
uma empresa subcontratada situada no sudeste europeu, que, segundo entrevista,
possui um sitio de experimentos que nunca tinha sido auditado pelo FDAZ.
Ha uma busca por expandir os ensaios clinicos para além dos ambientes mais
padronizados, regulados e caros. 1sso parece estar conectado com o dado segundo o
qual houve um declinio do mercado de ensaios clinicos polonés em meados de
2006. Isso em razéo de ser reputada como impositora de excessivos obstaculos
regulamentares e fiscais®.

Os experimentos podem estabilizar em um pais, mas em determinado momento
podem mudar para outro lugar. Um exemplo apresentado € o da Republica Checa,
guando baniu o uso de placebo a indlstria moveu seus investimentos, quando voltou
atras sobre isso a indastria retornou. As companhias recompensam com mais
investimentos os paises que facilitam as pesquisas e as vendas. Entretanto alguns
paises tém um papel mais importante que outros na estratégia de estabelecer o mais
alto preco precedente. Nos Estados Unidos néo ha controle de pregos, por isso pode-se
conseguir o mais alto valor, mas a indUstria também busca orquestrar seu enfoque
para maximizar o preco também nos mercados regionais.

De um lado, criticos do crescimento dos ensaios clinicos nos paises em
desenvolvimento tém apontado a questéo da coercdo, a fata de uma participacdo
voluntaria e informada, e um inadequado consentimento informado como os problemas
mais comuns. Agentes da indistria e alguns médicos, por outro lado, tendem a
promover os ensaios clinicos como um bem social em contextos improvisados,
enfatizando que a participacdo possibilita acesso atratamentos ndo disponiveis.

A autora, por meio de entrevista, percebe mais claramente como ideias de uma
abordagem paciente-consumidor direcionam o recrutamento, levando a questfes sobre
a integridade do processo de consentimento informado. O entrevistado, inclusive,
fornece um exemplo de uma estratégia de recrutamento “empreendedor”, como
recrutar pacientes ndo tratados para um estudo placedo controlado, mas de uma
maneira ética. A autora narra que ele achou a abordagem brilhante, mas que ela
achou preocupante. E a sequéncia de operacdes seria a seguinte: “NOs todos sabemos
que é antiético retirar tratamento de pacientes durante um experimento. Se pacientes
podem obter o tratamento necessario onde eles vivem, entdo nos certamente ndo
podemos reter tratamento ou usar um placebo”®. “Considerando um paciente
com diagnostico recente, diga-se hipertensdo, reter o tratamento € eticamente

2 No original aexpressao é offshored clinical trials. Consultar nota de rodapé niimero 6.

% Foods and Drugs Administration.

2 p. 100, ver também p. 107-109 sobre a International Conference on Harmonisation of Technical
Requeriments for Registration of Pharmaceuticals for Human Use (ICH) e o Global Clinical Practice
(GCP). Ambos unificaram padrées na EU, EUA e Japan, o que inclui a Pol6nia.

% PETRYNA, Adriana. When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects. Princeton University Press: Princeton, 2009. p. 125. Tradug&o nossa.
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justificavel.”** A autora pergunta como e o entrevistado responde que seria totalmente
aceitavel esperar e ver se a hipertensdo do paciente pode ser controlada por meios
ndo farmacéuticos (dieta, menos sal, exercicio). Outro elemento importante € que
muitas vezes a participacdo nos testes com placebo sdo aceitos devido a expectativa
de, apos, receber o tratamento. E o proprio recrutamento passa por um processo de
diagndstico que é apresentado ao paciente como um presente e também frente a
possibilidade de acesso a tratamentos caros.

O processo de recrutamento nessa instancia surge com a criagdo de um
paciente-consumidor que compra uma ideia particular da doenca, que é educado pelo
recrutador sobre o melhor tratamento possivel e que percebe que ele é incapaz de
obter aquele atendimento fora de um experimento. O momento da compra é o
momento do consentimento informado e esse consentimento é um pouco diferente do
consentimento tradicional, onde a autonomia fica de alguma forma mantida, mas
também ndo € exatamente coer¢do, visto que € combinado com o oferecimento de
bens médi cos (atendimento, medicamentos, etc.).

A seguir, 0 que se percebe principalmente é que a experimentalidade afeta e
adentra os sistemas publicos de salide, criando novas formas de resposta, inclusive na
avaliacdo de tecnologia.

4. FARMACOS E O DIREITO A SAUDE

Adriana Petryna mostra que, enquanto os dados dos experimentos tém sido
enviados para as sedes das corporagfes, novas necessidades médicas surgem locamente.
Pacientes passam a requerer tratamentos que estdo fora de seu alcance. Existem
também crescentes demandas impostas por pacientes e comercializadores sobre os
médicos para prescrever e sobre 0 estado para fornecer medicamentos novos de ato
custo e para os quais os beneficios clinicos ndo estdo unequivocamente estabel ecidos.

Nesse capitulo a autora analisa, em grande parte, o contexto brasileiro, a
comecar pela situaco de aumento de processos judiciais movidos pelos cidadéos
contra o estado com o objetivo de obriga-lo a fornecer medicamentos de alto custo.

Especidista aponta o problema referente a prescricdo dos mais novos
medicamentos enquanto muitos problemas poderiam ser tratados com um ou dois
medicamentos antigos e aponta que os pacientes sdo inundados com medicamentos
mee t00%. Por outro lado, a autora também apresenta o caso da mée de um paciente
gue possuia uma doenga rara (Gaucher) e que teve de recorrer ao judiciario para
obter o medicamento de alto custo, o qual acabou sendo incorporado no sistema
publico em 1995.

Sobre a avaliagdo de tecnologia de salide no Brasil apresenta 0 movimento
gue culminou na publicagdo dos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas:
Medicamentos Excepcionais, que possui objetivo de estabelecer um mecanismo para
garantir a seguranca e eficacia da prescricdo. O manua de Protocolos continha 31

2 PETRYNA, Adriana. When Experiments Travel: Clinical Trials and the Global Search For Human
Subjects. Princeton University Press: Princeton, 2009. p. 125. Tradug&o nossa.
% Consultar nota de rodapé nimero 19.
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protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas para prescricdo de medicamentos
excepcionais, que passaram por uma consulta publica. Os Protocolos revisam a
situagdo clinica a ser tratada e a classificacdo da doenca e apresentam critérios de
diagndstico assim como parainclusdo e exclusdo de tratamento.

Referente a judicializac8o aponta que a litigancia sobre o direito a saide é
tecida de muitos tépicos diferentes, incluindo mobilizagdo social ancorada em longas
histérias de exclusdo de cidaddos dos mecanismos legais formais, sistemas de salde

frégeis, juizes medicalmente desinformados e uma “judicializacdo” geral das paliticas.

Menos que cinco por cento dos estudos publicados em revistas médicas sdo
vélidos e relevantes para os clinicos e administradores publicos e quando novos
medicamentos sd0 lancados em mercados emergentes como Brasil e Polbnia essa
desconexdo pode aumentar e gerar novos tipos de problemas de salde publica.
Observa-se que se sabe que muitos novos medicamentos ndo matam, mas que ndo se
sabe também se podem salvar e 0 quao custo-efetivos sdo.

A autora apresenta o trabalho realizado pela equipe de Dr. Picon e pela
Unidade de Pesguisa Clinica. Um trabalho que inclui a andlise do plangjamento de
ensaios clinicos, verificando falhas nos dados e identificando aspectos subestudados.
Nesse sentido apresenta-se 0 caso referente ao medicamento Vioxx cuja incorporacéo
ao sistema publico foi negada, e também o caso referente ao tratamento da doenca de
Gaucher, cuja dosagem do tratamento foi diminuida em razéo de se ter verificado que
a indicada pela indUstria era maior do que a necessaria para uma 6tima resposta.
Ambos os casos sofreram grande reacdo por parte de setores médicos, em um
contexto que sugere a existéncia de conflitos de interesse.

A Unidade de Pesqguisa Clinica foi aberta em 2003 e possui equipamentos
financiados pela ANVISA. Desde 1999 a ANVISA tem fundado unidades nas
maiores universidades com o objetivo de redlizar testes para a aprovacdo de
medicamentos genéricos. A unidade também foi pensada para atrair ensaios
financiados pelaindistria. O ambiente de negdcios favoravel do Brasil, médicos bem
treinados e o crescimento do mercado farmacéutico tém feito do pais uma destinacéo
atrativa para os ensaios clinicos. A gerente financeira da unidade fala que o governo
federal tem diminuido investimento em pesquisa e infra-estrutura médica e que
0s hospitais universitérios estdo lutando para encontrar fontes alternativas de
financiamento.

Dr. Picon aponta que para a realizag&o de testes de medicamentos genéricos foi
estabel ecida uma parceria com a Faculdade de Farmécia da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul com o desafio de reverter duas tendéncias. as companhias estavam
testando os genéricos em relagdo ao tratamento padrdo dentro de suas prOprias
empresas e a maioria dos estudos clinicos ainda eram realizados em ambulatérios.
A responsabilidade publica estava em jogo e os ambientes investigacionais devem
estar livres de conflitos de interesse.

Contudo os testes com medicamentos genéricos nunca decolaram realmente na
Unidade de Pesquisa Clinica. Entretanto, continua desempenhando um importante
papel na administragdo do hospital para reformular sua estratégia de pesquisa clinica
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Foi central nos esforcos de Dr. Picon para a implementacdo dos Protocolos e agora
Dr. Picon esta criando, dentro e fora do hospital, uma rede de centros de referéncia
para doencas. Esses Centros de Referéncia reuniriam dados dos pacientes e sobre a
eficacia e efetividade de algumas das diretrizes e a unidade seria uma base
operaciona para planegjamento. O primeiro Centro de Referéncia criado foi o relativo
a doenca de Gaucher. Inicialmente o tratamento para a doenga ndo foi provido pelo
estado, mas com a criagdo do Centro de Referéncia as familias, que haviam se
mobilizado para obté-lo, finalmente retomaram suas vidas e suas rotinas normais.

Na obra também surge o questionamento sobre 0 que acontece quando 0s ensaios
clinicos terminam. O Brasil € uma importante local para teste de terapias genéticas
nao somente pela competéncia técnica na area, mas também por conta de seu sistema
de salde universal. Nesse sentido, percebe-se que pacientes participam de ensaios
clinicos na perspectiva de receber tratamento, mas o problema inicia quando os testes
terminam. A indUstria continua o fornecimento por um tempo, mas isso € uma
decisdo discricionaria da companhia, inclusive a autora reproduz relato de profissional
no sentido de que ja ouviu que representantes da industria orientam pacientes a
mover acles para acessar novos medicamentos. E relata-se que é muito dificil
colocar nos contratos uma clausula que garanta a continuidade do tratamento. Nesse
sentido a sugestdo que varios médicos ddo € a de que deveria haver uma protecdo por
parte da legislagdo: se uma pessoa muito doente participar de estudo e ficarem bem
estabelecidos os beneficios do medicamento ent&o ele deveria receber o tratamento
durante tempo necessario.

Inclusive a autora traz 0 exemplo de um estudo fase trés de uma nova terapia
para uma desordem genética relacionada a Gaucher o qual, para o desalento dos
médicos e dos pacientes, foi interrompido no terceiro ano.

Quando a terapia de reposi¢ao enzimatica funcionou para a doenca de Gaucher
todos comegaram a prestar atenc@o para outras desordens de deficiéncia enzimética.
Entretanto a evidéncia, nesse caso, ndo € tdo bem estabelecida quanto a estabelecido
para a doenca de Gaucher. De outro lado 0 medicamento havia diminuido a progresséo
dafalénciarena em varios pacientes e se o tratamento fosse interrompido a perda de
funcdo renal reiniciaria. Pessoas conscientes da retirada do tratamento suspeitaram
que a companhia simplesmente quisesse o reembolso do estudo, que agora era
entendido como tratamento. Os sujeitos experimentais estavam efetivamente instruidos
sobre as especificidades dos seus direitos a salde. Alguns pacientes migraram para
unidades de pesguisa em outros estados; alguns moveram agdes contra o Estado do
Rio Grande do Sul; e uns poucos ligavam semanal mente perguntando se o tratamento
estava disponivel.

Petryna contextualiza com a apresentacdo de um caso concreto. Um dos pacientes
que participava do estudo recebeu contato de advogado e foi iniciada uma acdo
judicial, aqual recebeu uma primeira decisdo favoravel que posteriormente foi anulada
pela corte estadual superior e estava sendo levada para a suprema corte.

Algumas das questes que se percebe no texto e nos relatos transcritos pela
autora sdo: toda a discussdo sobre o ato custo do tratamento e as pressdes pelo
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fornecimento de medicamentos caros, a falta de opcéo e as diividas do paciente sobre
sua melhora com o uso do medicamento, um clima de desconfianca que leva o paciente
adeclarar que ndo é parte de um esguema de corrupgao, ainiciativa da administragéo
do hospita estimulando acompanhiaareiniciar o fluxo do estudo (o que acabou fazendo)
e pesquisadores contatando outras companhias que testavam terapias similares. Esse
ambiente conturbado sugere uma assimetria de informacéo e atuagéo.

Segundo a autora esse caso mostra o limite onde a politica falha em conhecer a
extensdo dos riscos que acompanham esse modelo global de negécio experimental e
gue as instituicdes publicas tém um papd vital arbitrando a I6gica de mercado,
resolvendo as “impossibilidades’ que pacientes e investigadores bem-intencionados
encontram, e garantindo o acesso dos cidaddos a novos medicamentos.

CONCLUSAO

Em suas conclusdes Petryna aponta que a pesquisa clinica é agora uma empresa
mundial de fabricacdo de dados, que tem crescido em paralelo com os critérios
para aprovacdo de medicamentos e incentivos, fiscalizagdo regulatéria, evolugéo das
regras comerciais, e oportunidades de negécios relacionadas. A autora questiona a
adequacdo das normas de protegdo nos Estados Unidos e internaciona mente, como
elas variam de lugar paralugar, e como os dados sdo estrategicamente manufaturados
€, as vezes, estrategicamente retirados.

Para a autora sdo necessarias medidas no nivel nacional e internacional
que assegurem aos sujeitos experimentais algum beneficio (na forma de tratamento
pés-experimento) e para assegurar que os consumidores ndo se tornem extensdes
experimentais ndo voluntérias de ensaios clinicos que possibilitam a insercdo de
drogas inefetivas no mercado.

Aparentemente relacionado com o trabalho que é realizado na Unidade de
Pesguisa Clinica, entende que novos programas de avaliagdo de tecnologia que
possam independentemente acessar o valor e a inovatividade de novas tecnologias
meédicas precisam ser reforgadas para que as instituicdes de salide publica, as quais
enfrentam dificuldades financeiras, tenham uma chance razodvel de promover
responsavel e sustentavelmente o atendimento de salide, no lugar de sucumbir a uma
forma de atendimento farmaceuticalizada

A experimentalidade subscreve uma agenda de pesquisa que ndo necessariamente
prové os mais validos e relevantes resultados médicos e ainda introduz novos riscos.
Aponta que gastos massivos em prescricdo de medicamentos sobrecarregam os
provedores publicos de atendimento de salde. No Brasil, em conexdo com a
medicina direcionada pelo mercado, reformas neoliberais do estado, e discursos
de direitos humanos, vislumbra que os cidaddos sdo reduzidos no seu préprio
hiper-individualizado conflito por tratamento.
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