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RESUMO

Em março de 2020, foi declarada pela OMS a pandemia por COVID-19, neste cenário, o desenvolvimento de vacinas seguras, eficazes e acessíveis para a proteção da população foi essencial. No processo de condução de um estudo clínico o recrutamento de voluntários é uma das fases mais desafiadoras, sendo fundamental para o sucesso do estudo. Assim, objetivou-se relatar a experiência de enfermeiras pesquisadoras sobre os desafios do recrutamento de voluntários saudáveis para um estudo clínico fase I, randomizado, duplo-cego controlado por placebo, para desenvolvimento de uma vacina contra COVID-19, em Salvador-BA entre janeiro de 2022 a março de 2023. Os desafios encontrados no recrutamento foram: ausência de conscientização da população sobre testes clínicos, elegibilidade restrita, conflitos de agenda e distância do centro de pesquisa. Adotar estratégias de conscientização e educação em saúde sobre a importância dos estudos clínicos para a população, podem incentivar a participação de voluntários saudáveis em estudos clínicos.

PALAVRAS-CHAVE:  Estudos clínicos; Vacinas contra COVID-19; Seleção de Pacientes. 

1. INTRODUÇÃO
Os primeiros relatos de infecção por SARS-CoV-2 se iniciaram no final de dezembro de 2019, quando um novo coronavírus causou um surto de pneumonia com origem desconhecida que se espalhou na cidade de Wuhan, província de Hubei na China, representando grande ameaça à saúde pública 1,2. A Organização Mundial da Saúde (OMS) nomeou a doença causada pelo SARS-CoV-2 como COVID-19, e com o crescente aumento do número de casos de forma global, o estado de pandemia foi declarada pela OMS em 11 de março de 2020.1,2 
 Em um ritmo sem precedentes iniciou-se uma corrida para o desenvolvimento de teste clínicos de vacinas contra COVID-19, e no primeiro semestre de 2021 viu-se o lançamento de vacinas em muitos países. 3 Acredita-se que a COVID-19 se torne uma doença sazonal tal como a influenza, e tal perspectiva exige uma adequada disponibilidade e distribuição de vacinas. Desta forma, o avanço de pesquisas científicas nesta área aumenta as possibilidades de imunizantes efetivos para combater o SARS-CoV-2 e as variantes do vírus. Neste cenário, em janeiro de 2022, após a aprovação ética e regulatória, foi iniciado o Estudo de Fase I para avaliar a segurança, reatogenicidade e imunogenicidade da Vacina RNA MCTI CIMATEC HDT contra SARS-CoV-2, nova vacina baseada em RNA replicante (repRNA) e formulada por nanopartículas inorgânicas lipídicas (LION - do inglês Lipid-Inorganic Nanoparticle).4
No contexto global, até o mês de março de 2023, foram registrados 895 estudos de vacinas contra COVID-19 em diferentes fases de desenvolvimento e em diversos países.5 Pesquisadores identificaram motivações e barreiras no recrutamento de ensaios clínicos de vacinas preventivas, a principal motivação para a participação foi o altruísmo, enquanto o medo dos efeitos colaterais esteve na vanguarda das barreiras, o reforço do altruísmo e a qualidade da informação prestada sobre o estudo são alicerces na aceitação da participação de voluntários nesses estudos.6
Na condução desses tipos de ensaios clínicos, a fase de recrutamento de voluntários é uma das mais desafiadoras. Alcançar o número-alvo de participantes dentro do prazo estabelecido acordado com o tempo de financiamento da pesquisa continua sendo um desafio comum na conclusão de um ensaio clínico bem-sucedido. 7,8
 Portanto, o presente estudo objetivou relatar a experiência de enfermeiras pesquisadoras sobre os desafios do recrutamento de voluntários saudáveis para um estudo clínico fase I, randomizado, duplo-cego controlado por placebo, para desenvolvimento de uma vacina contra COVID-19.

2. METODOLOGIA
Parte superior do formulário
Trata-se de um relato de experiência de enfermeiras pesquisadoras sobre os desafios do recrutamento de voluntários saudáveis para o estudo clínico randomizado, duplo-cego controlado por placebo, de fase I de desenvolvimento de vacina contra COVID-19 (Estudo de fase 1 para avaliar a segurança, reatogenicidade e imunogenicidade da Vacina RNA MCTI CIMATEC HDT contra SARS-CoV-2)4, na cidade de Salvador-BA no período de janeiro de 2022 a março de 2023. O relato de experiência é um tipo de estudo descritivo que utiliza uma abordagem qualitativa baseada nas vivências do pesquisador no campo de pesquisa. A coleta dos dados foi realizada por meio da observação participante e registro em diário de campo, sendo realizada uma análise de conteúdo dos dados obtidas. Primeiramente, foram identificados os principais temas e categorias que emergiram dos dados coletados. Em seguida, foi feita uma análise interpretativa dessas categorias, considerando as experiências vivenciadas no campo e buscando compreender os significados subjacentes a elas. Para tanto, foram utilizados dados da literatura cientifica, a fim de contextualizar e fundamentar as interpretações. Parte inferior do formulário


3. RESULTADOS E DISCUSSÃO
 	 O estudo clínico supracitado tem como objetivo primário: avaliar a segurança e tolerabilidade de um cronograma de duas doses e de dose única da Vacina RNA MCTI CIMATEC HDT baseada em repRNA com a formulação LION em grupos de indivíduos adultos saudáveis. Foi estabelecido como meta de recrutamento, a inclusão de 90 indivíduos adultos de ambos os sexos com idades entre 18-55 anos. De acordo com o plano de recrutamento do estudo seriam adotadas as seguintes estratégias de captação de voluntários: divulgação em veículos de comunicação (sites de notícias, rádios e telejornais, além das plataformas digitais do SENAI CIMATEC) e em redes sociais, bem como ações de recrutamento em locais públicos com pesquisadores treinados com a finalidade de abordar e informar aos possíveis participantes sobre o estudo, e assim realizar o cadastro deste possível voluntário em formulário eletrônico para pré-triagem. Ressaltado que este mesmo formulário de captação de voluntários também foi disponibilizado em rede sociais, e caso as respostas obtidas estivessem dentro dos critérios de elegibilidade previstos, esse possível candidato era previamente contatado e convidado por telefone para realizar uma triagem no centro de pesquisa.
Diante dos atrasos envolvendo as aprovações regulatórias necessárias para início do estudo o primeiro voluntário do ensaio clínico fase I foi randomizado apenas em janeiro de 2022. Entretanto, naquele novo cenário epidemiológico somado aos avanços das vacinações contra COVID-19 pelo Programa Nacional de Imunização (PNI) observou-se uma dificuldade no processo de recrutamento de voluntários, tal realidade ficou mais evidente em junho de 2022, onde a  queda nas inclusões do estudo forma mais acentuadas, assim em julho de 2022 iniciou-se ações semanais de educação em pesquisa clínica e saúde, com a divulgação do estudo para recrutamento de voluntários em universidades, rodoviária e estações de metrô de Salvador. Os desafios para o recrutamento de novos voluntários foram similares aos encontrados por outros pesquisadores na literatura científica 6,9-12, destacando-se: 
1. Ausência de conscientização da população sobre testes clínicos: falta de entendimento sobre a pesquisa clínica e seus processos de aprovação. Consequentemente há uma desmotivação em participar, talvez por medo de eventos adversos da vacina experimental e dos procedimentos que podem causar algum tipo de desconforto, nestes casos coletas de sangue e swab nasal para teste de COVID-19.
2. Elegibilidade restrita: os critérios de elegibilidade para os estudos clínicos podem ser bastante restritivos e limitar o número de voluntários. Neste cenário, encontrar pessoas que não tivessem sido vacinadas ou que tivessem recebido duas doses de vacinas de vírus inativo era algo bem difícil diante do avanço da vacinação pelo PNI , uma vez que houve intensificação das campanhas das doses de reforços e a oferta de quatro vacinas diferentes em esquema heterólogo: Covishield(Oxford/AstraZeneca/Fiocruz), Janssen (Johnson & Johnson), Comirnaty (Pfizer/BioNTech), CoronaVac (Sinovac/Butantan). Dentre as vacinas apresentadas, apenas a última utiliza a tecnologia de vírus inativo.
3. Conflitos de agenda: pessoas saudáveis na maioria das vezes possuem vidas laborais e sociais ativas, dessa forma, podem ter dificuldade em encontrar disponibilidade em suas agendas pessoais, especialmente porque inicialmente o protocolo requisita várias visitas ao centro de pesquisa.
4. Distância do centro de pesquisa: algumas pessoas podem não estar localizadas perto dos centros de pesquisa que conduzem os estudos clínicos, o que pode tornar difícil a participação. Mesmo com o reembolso das despesas com deslocamento e alimentação nos dias das visitas, a o desgaste decorrentes de viagens frequentes não são muitos convidativos.
Frente à disseminação de fake news e desconfianças sobre as vacinas de COVID-19, promover ações de captação em locais de grande circulação de pessoas tornou-se um desafio, entretanto necessárias para a promoção de informação.  Divulgar a veracidade e a relevância social dessas pesquisas e sua destinação sócio humanitária, é fundamental e um compromisso para nós pesquisadores.13 Assim como, esclarecer o papel do voluntário de pesquisa pode facilitar a adesão das pessoas em ensaios clínicos.
Estudos mostram que utilizar estratégias de recrutamento que se concentram em conscientização dos potenciais participantes sobre a relevância do tema pesquisado no estudo clínico e o seu impacto potencial na saúde, realizando um engajamento dessas pessoas pode impactar de forma positiva o recrutamento de estudos clínicos.6,14Após ações de recrutamento citadas neste relato, percebeu-se um aumento importante na inclusão de novos participantes, assim em março de 2023 atingiu-se 98% da meta de recrutamento previsto para o estudo.

4. CONSIDERAÇÕES FINAIS
Os desafios encontrados no recrutamento do estudo clínico em questão, foram: ausência de conscientização da população sobre testes clínicos, elegibilidade restrita, conflitos de agenda e distância do centro de pesquisa. Adotar estratégias de conscientização e educação em saúde, facilitar o processo de participação, como o uso de tecnologias remotas para visitas virtuais e coletas domiciliares, consequentemente podem incentivar a participação de voluntários saudáveis em estudos clínicos.
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