Przedwczesne zakonczenie badania klinicznego: metody

ograniczania ryzyka w badaniach, cz.l

Wedtug Evans S. i Pocock S. (2001) oraz Lievre, M. i wsp.(2001),istnieje kilka statych i waznych
powoddw wczesniejszego zakonczenia (przerwania) badania klinicznego, zwtaszcza w przypadku,
gdy dochodzi do $mierci lub kalectwa uczestnika. Badanie moze zostac przerwane kiedy $rédroczna
analiza statystyczna przeprowadzana dla badan klinicznych wykazata, ze dane badanie nie ma
naukowej (statystycznej) wartosci lub gdy niemozliwe jest osiggniecie planowanych rezultatow [2].

Bedac podmiotem zaangazowanym w prowadzenie badania klinicznego nalezy mieé¢ takze
Swiadomos¢ zagrozen, na ktére jest sie narazonym. Ograniczanie ryzyka wystgpienia zdarzen
niepozgdanych jest ztozonym procesem, a dodatkowo wymaga wykorzystania réznych metod.
Jedynie cze$é z tych metod stosowana jest w Polsce, a zakres i tryb prowadzonych dziatan tylko

w niektdérych przypadkach okreslony jest przez stosowne przepisy [12].

Stowa kluczowe: przerwanie/wstrzymanie badania klinicznego, Broszura Badacza, ograniczanie
ryzyka w badaniach, metody zapobiegania zagrozeniom: edukacja, trening, nadzoér, GCP, kary
i Srodki dyscyplinujgce stosowane w trakcie badan klinicznych, Komisje Bioetyczne, uczestnicy

badan.

W niektérych przypadkach, moze ono zosta¢ przerwane ze wzgledu na prowadzenie badania
w sposob nieetyczny. Zdarzenie takie ma miejsce np. w momencie, kiedy najpierw sponsor badania
rejestruje na badanie pacjentéw-pomimo towarzyszgcemu badaniu duzemu ryzyku ( z <50% szans na
uzyskanie korzysci z danego badania), a nastepnie konczy badanie ze wzgleddw czysto

ekonomicznych/strategicznych [2].

Z Deklaracji Helsinskiej jasno wynika, ze sponsorzy i badacze badania klinicznego majg obowigzek
wigczania uczestnikéw do badania klinicznego wedtug Scisle okreslonych zasad. Wsrdd tych zasad
wymienia sie sprawiedliwe traktowanie uczestnikdw, unikajgc wykorzystywania i niepotrzebnych

szkéd, oraz leczenie pacjentdw z szacunkiem. Miedzy innymi, dziatania te nie pociggajg za sobg
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wytgczenia pacjenta z leczenia i obserwacji, oraz zatrzymywania leczenia przez danego pacjenta ze
wzgledow czysto ekonomicznych. Sponsorzy i badacze powinni uznaé ryzyko podjete przez
uczestnikdw badania i ich altruizm, przez co powinni byc zobowigzania do doprowadzenia do
korzystnego dla nich pzrebiegu leczenia, nawet po zakonczeniu badan. Argument ten jest bardzo
ztozony- szczegdlnie w przypadku, gdy rozwaza sie leczenie choroby przewlektej, lub w celu

zapobiegania chorobie w dtuzszej perspektywie [1], [3], [4].

Przedwczesne zakornczenie lub wstrzymanie badania

W przypadku wystgpienia jakiegokolwiek zdarzenia, ktére mogtoby wptyngé na bezpieczenstwo
uczestnikéw badania klinicznego, sponsor albo badacz odstepujg od prowadzenia badania klinicznego

zgodnie z obowigzujgcym protokotem badania klinicznego.

W takim przypadku sponsor i badacz majg obowigzek zastosowaé odpowiednie s$rodki w celu

zapewnienia bezpieczenstwa uczestnikom badania klinicznego.

W przypadku, gdy dochodzi do przerwania badania klinicznego np. decyzja sponsora, badacz
powinien jak najszybciej poinformowaé o tym zdarzeniu uczestnikdw danego badania, a takze
zapewni¢ im odpowiednig opieke medyczng (tj. leczenie oraz kontrole lekarskg), a dodatkowo

poinformowac Komisje Bioetyczng, ktéra wydata pozytywna opinie na temat badania.

W przypadku kiedy to badacz decyduje sie na przerwanie (lub wstrzymanie badania) bez
wczesdniejszego uzgodnienia tego ze sponsorem, powinien poinformowaé pisemnie o tym fakcie
zaréwno sponsora badania jak i Komisje Bioetyczng (ktéra wydata pozytywng opinie na temat

badania klinicznego [1], [2], [3], [4], [5].

Ponizej przedstawiono wzory formularzy do wypetnienie w przypadku przerwania lub wstrzymania
badania klinicznego.

Zatacznik nr 3

WZOR

ZAWIADOMIENIE DO KOMISJI BIOETYCZNEJ | DO PREZESA URZEDU REJESTRACII
PRODUKTOW LECZNICZYCH, WYROBOW MEDYCZNYCH | PRODUKTOW
BIOBOJCZYCH O ZAKONCZENIU BADANIA KLINICZNEGO PRODUKTU LECZNICZEGO
PROWADZONEGO NA TERYTORIUM RZECZYPOSPOLITEJ POLSKIEJ




Wypetnia organ przyjmujgcy zawiadomienie:

Data ztozenia zawiadomienia: | Numer wniosku nadany przez Urzad Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i
Produktéow Biobdjczych:

Numer opinii komisji bioetycznej:

Wypetnia wnioskodawca zaznaczajgc wtasciwe pola:

A. DANE IDENTYFIKACYJNE BADANIA KLINICZNEGO

Al Numer EudraCT:
A2 Kod protokotu badania klinicznego nadany przez sponsora:
A3 Petny tytut badania klinicznego:

B. DANE IDENTYFIKACYJNE WNIOSKODAWCY

B.1 Zawiadomienie do Prezesa Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i
Produktéw Biobdjczych




B.1.1 Sponsor

B.1.2 Prawny przedstawiciel sponsoral)

B.1.3 Petnomocnik upowazniony przez sponsora do
ztozenia zawiadomienia

B.1.4 Dane osoby sktadajgcej zawiadomienie:

B.1.4.1 Imie i nazwisko/nazwa:

B.1.4.2 Imie i nazwisko osoby kontaktowej:

B.1.4.3 Adres/siedziba:

B.1.4.4  Numer telefonu:

B.1.4.5 Numer faksu:

B.1.4.6  Adres poczty elektronicznej:

B.2 Zawiadomienie do komisji bioetycznej

B.2. Sponsor




B.2.2 Prawny przedstawiciel sponsora

B.2.3 Petnomocnik upowazniony przez sponsora do ztozenia
zawiadomienia

B.2.4 Nalezy podac:

B.2.4.1 Imie i nazwisko/nazwa:

B.2.4.2 Adres/siedziba:

B.2.4.3 Numer telefonu:

B.2.4.4 Numer faksu:

B.2.4.5 Adres poczty elektronicznej:

C. ZAKONCZENIE BADANIA KLINICZNEGO PROWADZONEGO NA TERYTORIUM RZECZYPOSPOLITE)
POLSKIEJ

Cl1 Data zakonczenia badania klinicznego na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej
oraz data zakorniczenia badania klinicznego we wszystkich panstwach, w
ktorych byto prowadzone




Ci1.1 Data zakonczenia badania klinicznego na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej
(RRRR/MM/DD):

C.1.2 Data zakonczenia badania klinicznego we wszystkich panstwach, w ktérych byto
prowadzone (RRRR/MM/DD), jezeli dotyczy:

C.2 Czy badanie kliniczne zakoriczono wczesniej od tak nie
zaktadanego terminu?

c.2.1 Jezeli ,tak”, nalezy poda¢ date (RRRR/MM/DD):

C.2.2 Nalezy zwiezle opisaé przyczyny zakonczenia
prowadzonego badania klinicznego przed terminem
okreslonym w protokole tego badania

C.2.3. Liczba uczestnikdw badania klinicznego, ktérym podawany jest badany produkt

leczniczy w chwili zakoriczenia badania klinicznego przed zaktadanym terminem i
proponowana opieka nad nimi:
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Konsekwencje przedwczesnego zakoriczenia badania klinicznego dla oceny
wynikéw badania klinicznego i ogdlnego oszacowania stosunku korzysci do
ryzyka dla badanego produktu leczniczego:

D. PODPIS SKEADAJACEGO WNIOSEK

D.1 Niniejszym potwierdzam w imieniu witasnym/sponsora (niepotrzebne
skreslic), ze:
Zawarte w zawiadomieniu dane sg zgodne z prawda.
Zobowigzuje sie do niezwtocznego przedtozenia Prezesowi Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych i
komisji bioetycznej, raportu koricowego z badania klinicznego najpdzniej w
ciggu roku od zakonczenia badania klinicznego we wszystkich panstwach.

D.2 Wypetnia osoba sktadajgca wniosek

D.2.1 Data ztozenia podpisu:

D.2.2 Podpis osoby sktadajgcej wniosek:

D.2.3 Imie i nazwisko osoby sktadajacej wniosek (drukowanymi literami):

Objasnienie do tabel:

1) Zgodnie z art. 2 pkt 37a ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne.




Tresc Broszury Badacza

Prawidtowo sporzadzona Broszura Badacza powinna zawieraé: strone tytutowg oraz deklaracje

poufnosci . W tresci Broszury Badacza nalezy umiesci¢ nastepujgce rozdziaty:
- spis tresci,

- streszczenie, w ktdrym powinny byé zawarte najwazniejsze informacje dotyczace wtasciwosci
fizycznych, chemicznych, farmaceutycznych, farmakologicznych, toksykologicznych

farmakokinetycznych, metabolicznych i klinicznych danego produktu badanego
- wprowadzenie (zawierajgce nazwe chemiczng badanego produktu , sktadniki aktywne itp.).

- badania niekliniczne (wyniki wszystkich nieklinicznych badan farmakologicznych, toksykologicznych,
farmakokinetycznych oraz metabolicznych badanego produktu). W tym miejscu powinna by¢
umieszczona metodyka badan oraz wyniki, a takze wyniki dla efektéw terapeutycznych i mozliwych

niekorzystnych oraz niezamierzonych dziatan u ludzi.

- farmakologia niekliniczna (doswiadczalna)- ta czes¢ powinna zawiera¢ podsumowanie na temat

farmakologii badanego produktu i ewentualnie jego metabolitéw w badaniach na zwierzetach.

- farmakokinetyka i metabolizm badanego produktu u zwierzat doswiadczalnych(w formie
streszczenia przedstawia sie zebrane dane dotyczgce farmakokinetyki, przemiane biologiczna oraz

podatnos¢ na badany produkt (wszystkich zwierzat uzywanych w badaniach).

-toksykologia: w streszczeniu podaje sie dawke pojedynczg, dawki powtarzane/wielokrotne,
karcynogenosé, badania specjalne(np. nad wptywem draznigcym i uczuleniem). Ponadto, podaje sie

wptyw toksyczny danego leku na ukfad rozrodczy badz na uktad genetyczny (mutagennosé) [13].

W kazdej Broszurze Badacza podaje sie réwniez znane skutki dziatania badanego produktu u ludzi
(dziatanie u ludzi). Czesci tej poswieca sie wnikliwg dyskusje dotyczacg farmakokinetyki,
metabolizmu, farmakodynamiki, reakcje na zadang dawke leku, a takze bezpieczenstwo i skutecznosc¢
leku. Nalezy takze podac wszystkie informacje, ktére dotyczg wynikdow uzycia badanego produktu
poza badaniami klinicznymi. Ponadto, dokument ten powinien zawiera¢ dane na temat wystgpienia
potencjalnego ryzyka i dziatan niepozgdanych leku, ktérych mozina spodziewac sie na podstawie

wczesniejszych doswiadczen.



W Broszurze wymienia sie takze kraje, w ktérych to badany produkt zostat dopuszczony do obrotu
lub wprowadzony na rynek, a réwniez te, w ktorych produkt nie zostat dopuszczony do obrotu,

odrzucono wniosek o rejestracje lub produkt zostat wycofany z rynku [13].
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