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Zasady Dobrej Praktyki Klinicznej w
kontekscie polskich regulacji prawnych

Streszczenie

Badania kliniczne wykonywane w Polsce przez firmy farmaceutyczne sa przewaznie projektami
miedzynarodowymi. Przeprowadzanie badan w wielu krajach, jest skomplikowane pod wzgledem
organizacyjnym, jednakze umozliwia rekrutacje pacjentow z miejsc, w ktorych lek bedzie uzywany po
rejestracji. Umozliwia to takze najbardziej wiarygodna ocene skutecznosci oraz bezpieczenstwa
lekéw w réznych populacjach. W zawiazku z tym wszelkie badania kliniczne przeprowadzane sa
zgodnie z jednolitym standardem medycznym, etycznym, jak réwniez naukowym okreslonym
w zasadach Dobrej Praktyki Klinicznej. Zasady te obowiazuja réwniez w Polsce.
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Stowa kluczowe: Zasady Dobrej Praktyki Klinicznej, GCP, Deklaracja Helsiriska, Badacz, Sponsor,
protokot badania klinicznego.

_ Yl Wstep

Zasady Dobrej Praktyki Klinicznej (Good Clinical Practice - GCP) to miedzynarodowy standard
medyczny, etyczny, a takze naukowy w zakresie planowania, prowadzenia, dokumentowania oraz
ogtaszania wynikéw badan prowadzonych z udziatem ludzi.

Istnieje rowniez pojecie Dobrej Praktyki Klinicznej Weterynaryjnej, oznaczajace zespét wymagan
dotyczacych etyki oraz jakosci badan klinicznych weterynaryjnych, ktoére maja na celu zaréwno
zapewnienie dobrostanu zwierzat, jak i bezpieczenstwa personelu, ochrony srodowiska oraz zdrowia
konsumenta zywnosci pochodzenia zwierzecego.

W prawie europejskim warunki przeprowadzania badan klinicznych nad produktami
farmaceutycznymi uregulowane zostaly w Dyrektywie 2001/20/WE w sprawie zblizania przepisow
ustawowych, wykonawczych oraz administracyjnych Panstw Czlonkowskich, ktére odnosza sie do
wdrozenia zasady Dobrej Praktyki Klinicznej podczas prowadzenia badan klinicznych produktéw
leczniczych, przeznaczonych do stosowania przez cztowieka. Zasady te przeniesiono do polskiego
porzadku prawnego przez Ustawe z dnia 6 wrzesnia 2001 - Prawo Farmaceutyczne i akty
wykonawcze do niej: Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dn. 29 listopada 2002 r. w sprawie
Centralnej Ewidencji Badan Klinicznych, Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dn. 10 grudnia 2002 r.
w sprawie okreslenia szczegotowych wymagan Dobrej Praktyki Klinicznej, Rozporzadzenie Ministra
Zdrowia z dn. 10 grudnia 2002 r. w sprawie sposobu oraz zakresu prowadzenia inspekcji badan
klinicznych w zakresie zgodnosci tych badan z wymaganiami Dobrej Praktyki Klinicznej, a takze
Rozporzadzenie Ministra Rolnictwa i Rozwoju Wsi z dn. 25 czerwca 2003 r. w sprawie wymagan
Dobrej Praktyki Klinicznej w zakresie produktéw leczniczych weterynaryjnych.

Wedtug Dyrektywy 2001/20/WE zasady GCP odnosza sie do wszystkich badan klinicznych, w tym
dotyczacych réwnowaznosci biologicznej i dostepnosci biologicznej, z wylaczeniem badan
nieinterwencyjnych. Nad przebiegiem badan powinna czuwac niezalezna komisja etyczna, z kolei za
rejestracje badania odpowiada instytucje ewidencyjna, w Polsce jest to Centralna Ewidencja Badan
Klinicznych prowadzona przez Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych
i Produktéw Biobdjczych.

Speienie kryteriow Dobrej Praktyki Klinicznej jest niezbednym warunkiem rejestracji produktow
leczniczych oraz ich dopuszczenia do obrotu rynkowego w Unii Europejskie;j.

Dokument ten zawiera informacje dotyczace:

* podstawowych zatozen prawidlowego prowadzenia badan klinicznych zaakceptowane przez ICH
(ang. International Conference on Harmonization),

* niezaleznej Komisji Etycznej,

* roli i obowigzkach badacza,

* roli i obowiazkach sponsor badania klinicznego,



* podstawowej dokumentacja niezbedna do przeprowadzenia badania klinicznego,

Podstawowe zasady GCP - Trzynascie zlotych zasad

1. Badania kliniczne powinny by¢ przeprowadzone w oparciu o zasady etyczne, ktérych zZrédiem jest
Deklaracja Helsinska o ,Zasadach etycznego postepowania w eksperymencie medycznym z udziatem
ludzi” i ktére sq zgodne z zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej oraz obowigzujacymi przepisami.

2. Przed rozpoczeciem badania klinicznego, nalezy dokona¢ obiektywnej oceny ryzyka
i niedogodnosci, w poréwnaniu do przewidywanej korzysci dla uczestnika. Badanie moze zosta¢
rozpoczete jedynie wowczas, gdy potencjalne korzysci dla jednostki i spoleczenstwa, przewyzszaja

ryzyko.

3. Prawa, bezpieczenstwo oraz dobro uczestnika badania jest wartoscia nadrzedng i musi przewazac
nad interesami nauki i spoteczenstwa.

4. Wyniki badan przedklinicznych, jak rowniez wyniki z wczesniejszych badan klinicznych z badanym
produktem leczniczym powinny uzasadnia¢ proponowane badanie kliniczne.

5. Badania kliniczne musza by¢ uzasadnione naukowo oraz opisane w jasnym i szczegétowym
protokole.

6. Badanie kliniczne powinno by¢ prowadzone zgodnie z protokotem, ktéry wczesniej uzyskat
akceptacje Komisji Bioetycznej.

7. Badanie kliniczne z udziatem ludzi moze byé przeprowadzane jedynie przez osoby przygotowane
do pracy naukowej oraz pod nadzorem lekarza o doswiadczeniu klinicznym. Odpowiedzialnos¢ za
uczestnika badania powinna zawsze spoczywac na osobie z wyksztalceniem medycznym, a nigdy na
osobie badanej, nawet pomimo wyrazenia przez nia zgody.

8. Kazda z os6b zaangazowanych w prowadzenie badania klinicznego powinna by¢ odpowiednio
wykwalifikowana, czyli posiada¢ odpowiednie wyksztalcenie, szkolenie oraz doswiadczenie,
odpowiednie do wykonywania powierzonych jej w badaniu zadan.

9. Dobrowolna, $wiadoma zgoda na uczestnictwo w badaniu musi zosta¢ uzyskana od kazdej osoby
uczestniczacej w badaniu klinicznemu, przed jej przystapieniem do badania.

10. Wszystkie informacje, ktore dotycza badania klinicznego powinny by¢ rejestrowane,
przetwarzane oraz przechowywane w sposob umozliwiajacy ich raportowanie, interpretacje
i weryfikacje.

11. Poufnos¢ danych osobowych uczestnikéw badania musi by¢ chroniona i przestrzegana zgodnie
z obowiazujacym prawem.

12. Produkt badany powinien by¢ wytwarzany, transportowany oraz przechowywany zgodnie
z zasadami Dobrej Praktyki Wytwarzania (Good Manufacturing Practice). Ponadto jego zastosowane
powinno by¢ zgodne z protokotem badania klinicznego.

13. W kazdym badaniu powinny zosta¢ wprowadzone oraz zapewnione systemy i procedury, ktére
beda gwarantowac jakos¢ badania.



Komisje Bioetyczne w Polsce

Komisja Bioetyczna to niezalezna instytucja opiniujaca i kontrolujaca projekty badan klinicznych.
Czuwa ona nad respektowaniem praw oraz bezpieczenstwem i dobrem uczestnikéw badania
klinicznego.

Komisja Bioetyczna peini swoje funkcje zgodnie z pisemnym regulaminem. Ponadto powinna
prowadzi¢ zaréwno pisemna dokumentacje swojej dziatalnosci, jak i protokoly spotkan oraz stosowaé
sie do zasad GCP oraz obowigzujacych przepisow. Decyzje Komisji Bioetycznej podejmowane sg na
zapowiedzianych wcze$niej spotkaniach, w ktorych musi uczestniczy¢ quorum okreslone
w pisemnych procedurach postepowania. Tylko ci cztonkowie Komisji Bioetycznej, ktdrzy uczestnicza
w obradach moga gtosowac¢ lub wydawac opinie dotyczace omawianego badania. Badacz nie moze
uczestniczy¢ w obradach Komisji Bioetycznej, w gtosowaniu oraz dyskusji nad opinig.

Komisja bioetyczna powotana jest przez okregowa rade lekarska na obszarze swojego dziatania badz
przy medycznej jednostce badawczo-rozwojowej lub uczelni. W jej sktad wchodzi 11-15 oséb. Sa to
lekarze specjalisci oraz po jednym przedstawicielu innego zawodu, moze to by¢ np. prawnik,
farmaceuta, pielegniarka, czy tez duchowny. W tym drugim przypadku osoby wybierane musza by¢
pracownikami organu, ktéry powoluje komisje oraz posiada¢ co najmniej 10-letni staz pracy
w zawodzie. Komisja bioetyczna wybiera przewodniczacego komisji bedacego lekarzem oraz
zastepce przewodniczacego komisji, ktory nie jest lekarzem. Kadencja komisji trwa 3 lata.
Komisja bioetyczna moze wyda¢ opinie o badaniu klinicznym na wniosek sponsora badz badacza,
ktory ztozony zostat wraz z dokumentacja stanowigca podstawe jej wydania. Wniosek i dokumentacja
okreslone sa przez rozporzadzenie. W przypadku, gdy badania kliniczne beda prowadzone w wielu
osrodkach badawczych potozonych na teranie Polski sponsor wybiera, sposréd wszystkich badaczy
koordynatora badania klinicznego, zwanego Gléwnym Badaczem. Wéwczas sponsor lub koordynator
badania klinicznego sktada wniosek do tej Komisji Bioetycznej, ktora jest wtasciwa ze wzgledu na
siedzibe koordynatora badania klinicznego. Jednakze opinia wydana przez komisje dotyczy
wszystkich osrodkéw, w imieniu ktérych sponsor badZ koordynator badania klinicznego wystapit
z wnioskiem o wydanie opinii. Z kolei o planowanym udziale danego osrodka w badaniu klinicznym
Komisja Bioetyczna ma obowiazek poinformowaé wszystkie Komisje Bioetyczne wlasciwe ze wzgledu
na miejsce prowadzenia badania klinicznego. W ciagu 14 dni komisje te moga zgtosi¢ zastrzezenia
odnosnie udziatu badacza lub osrodka w danym badaniu klinicznym. Jezeli w tym terminie nie
zostanie zgtoszone zastrzezenie oznacza to akceptacje udziatu badacza i osSrodka w badaniu
klinicznym. W terminie nie dtuzszym niz 60 dni Komisja Bioetyczna, za posrednictwem Prezesa
Urzedu przedstawia opinie sponsorowi lub badaczowi, a takze ministrowi wlasciwemu do spraw
zdrowia.

Ocena Komisji Bioetycznej dotyczy:

» zasadnosci, wykonalnosci i planu badania klinicznego,

» analizy przewidywanych korzysci oraz ryzyka wynikajacych z badania klinicznego,
* poprawnosci protokotu badania klinicznego,

* poprawnosci wyboru badacza oraz cztonkéw zespotu badawczego,

* jakosci Broszury Badacza,

* jakosci osrodka badawczego,

» zasady rekrutacji uczestnikéw badania,

* poprawnosci i kompletnosci pisemnej informacji dla uczestnika badania,
* poprawnosci procedury uzyskania swiadomej zgody uczestnika badania,
* wysokosci odszkodowania lub rekompensaty dla uczestnika badania,

* wysokosci wynagradzania dla badacza i osrodka badawczego,

* ubezpieczenie odpowiedzialnosci cywilnej sponsora i badacza.



Badacz

Badacz to lekarz (réwniez lekarz dentysta, w przypadku badania klinicznego stomatologicznego, lub
lekarz weterynarii, w przypadku badania klinicznego weterynaryjnego), ktory posiada prawo
wykonywania zawodu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej, a takze odpowiednio wysokie
kwalifikacje zawodowe, wiedze naukowa oraz doswiadczenie w pracy z pacjentami. Odpowiedzialny
jest on za prowadzenie badania klinicznego w danym osrodku. W przypadku, gdy badanie kliniczne
prowadzone jest przez zesp6t osob, badacz wyznaczony zostaje przez sponsora i wowczas zwany jest
Gléwnym Badaczem (ang. Principal Investigator).

Badacz musi zna¢ zasady Dobrej Praktyki Klinicznej i postepowa¢ zgodnie z nimi oraz
z obowiazujacymi przepisami.

Obowiazki badacza:

® zaangazowanie wykwalifikowanego personeluy;

@ dysponowanie wymaganym w protokotem sprzetem oraz odpowiednimi warunkami lokalowymi na
czas trwania badania;

@ dysponowanie czasem koniecznym dla wlasciwego przeprowadzenia badania oraz ukonczenia go
w terminie;

® mozliwos¢ wlaczenia do badania okreslonej liczby uczestnikow w przewidzianym na rekrutacje
czasie;

@ zapewnienie uczestnikom odpowiedniej opieki medycznej, zwtaszcza w przypadku wystapienia
zdarzenia niepozadanego w zwiazku z prowadzonym badaniem klinicznym;

@ prowadzenie badania zgodnie z protokotem, ktéry wczesniej zostat zatwierdzony przez sponsora
oraz zaaprobowanym przez Komisje Bioetyczna i wladze;

@ zapoznanie sie z dzialaniem oraz wlasciwym sposobem stosowania badanego produktu, ktore
opisane jest w protokole, Broszurze Badacza oraz wszelkich informacjach dostarczonych przez
Sponsora;

@ stosowanie badanego produktu zgodnie z protokotem badania klinicznego;

@ dokumentowanie oraz wyjasnianie wszelkich odstepstw od protokotu oraz dziatan niepozadanych;
@ wilasciwe przechowywanie badanego produktu leczniczego;

@ dokumentacja dystrybucji badanego produktu leczniczego;

@ przedstawienie kandydatowi na uczestnika badania aktualnej Informacji dla Uczestnika Badania,
zaakceptowanej przez Komisje Bioetyczng i CEBK;

@ uzyskanie od kazdego uczestnika formularza Swiadomej Zgody na Udzial w Badaniu;

@ wiasciwe poinformowanie pacjenta o zaleceniach dotyczacych stosowania produktu leczniczego;
@ zapewnienie kompletnych, doktadnych i czytelnych danych zawartych w Karcie Obserwacji
Klinicznej (ang. Case Report Form, CRF);

® zapewnienie zgodnos$ci tych danych z dokumentacja Zrédlowa oraz wyjasnienie kazdego
odstepstwa;

® wilasciwie dokonywanie i dokumentowanie poprawek w CRF oraz dokumentach Zrédtowych;

@ kontakt z Komisja Bioetyczna:

- przekazywania Komisji Bioetycznej pisemnych informacji na temat wszelkich zmian
wprowadzonych do badania klinicznego, majacych znaczacy wplyw na jego przebieg lub
zwiekszajacych ryzyko dla uczestnikéw badania,

- sporzadzanie raz w roku pisemnych sprawozdan dla Komisji Bioetycznej dotyczacych postepu
badania (na zyczenie Komisji sprawozdania te moga by¢ przedstawiane czesciej);

@ poswiadczenie zgodnosci pomiedzy oryginatem a kopia dokumentow;

@ przechowywanie wszystkich dokumentéw zwiazanych z badaniem w okreslonym, bezpiecznym
miejscu oraz udostepnianie ich Komisji Bioetycznej, monitorowi, audytorom i inspektorom CEBK.



Czym jest swiadoma zgoda uczestnika na udzial w badaniu?

Kodeks Norymberski, opracowany w roku 1947 jako pierwszy wprowadzit pojecie swiadomej zgody
uczestnika na udzial w badaniu biomedycznym i mozliwosci wycofania tej zgody.

Zgodnie z art. 37 f. ust. 1 Wyrazenie Swiadomej zgody to wyrazenie na pismie, opatrzone data
i podpisane oswiadczenie woli o wzieciu udzialu w badaniu klinicznym, ktére zlozone zostalo
dobrowolnie przez osobe zdolna do ztozenia takiego oSwiadczenia, natomiast w przypadku osoby
niezdolnej do ztozenia tego oswiadczenia, przez jej przedstawiciela ustawowego. Dokument ten
zawiera takze wzmianke, ze oswiadczenie zostato ztozone po udzieleniu odpowiednich informacji
dotyczacych istoty, znaczenia, skutkéw oraz ryzyka zwiazanego z badaniem klinicznym.

Jezeli swiadoma zgoda nie moze zosta¢ ztozona na piSmie, za rownowazna uznaje sie zgode wyrazona
ustnie w obecnosci co najmniej dwdoch swiadkéw (art. 37 f ust.2).

Swiadoma zgoda uczestnika na udziat w badaniu musi zosta¢ uzyskana przed rozpoczeciem procedur
zwigzanych z badaniem.

Uzyskanie swiadomej zgody jest procesem, na ktéry sktada sie:

* rozmowa z uczestnikiem, podczas ktdrej zostaja przedstawione informacji o badaniu, jego ryzyku
oraz niedogodnosciach,

* odpowiedzi na pytania zadane przez uczestnika

+ podpisanie przez uczestnika formularza Swiadomej Zgody na Udziat w Badaniu.

Formularz Swiadomej Zgody na Udzial w Badaniu jest o$wiadczeniem woli o wzieciu udziatu
w badaniu klinicznym. Pacjent otrzymuje kopie tego dokumentu, z kolei oryginat musi pozostac
w dokumentacji badania w osrodku badawczym. Ponadto do tego dokumentu dotacza sie tzw.
formularz Informacji dla Uczestnika Badania. Zazwyczaj jest to jeden dokument nazywany
formularzem Informacji dla Uczestnika i Swiadomej Zgody na udzial w badaniu. Informacje
znajdujace sie w tym dokumencie precyzuje GCP oraz Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 11
marca 2005 w sprawie szczegdétowych zasad Dobrej Praktyki Klinicznej.

Zgoda na udziat w badaniu musi by¢ dobrowolna. Zaréwno badaczowi, jak i innym osobom nie wolno
wywiera¢ nacisku na uczestnika badania.

Wedtug Zasad Dobrej Praktyki Klinicznej zaréwno ustna jak i pisemna informacja o badaniu
klinicznym przekazywana uczestnikowi badania musi zawiera¢ nastepujace elementy:

@ cel oraz charakter badania;

@ zasady leczenia stosowanego w badaniu i zasady losowego doboru uczestnikéw do grup leczenia
(randomizacji);

@ opis procedur oraz badan medycznych;

@ obowiazki uczestnika badania;

® omowienie tych aspektow badania klinicznego, ktére maja cechy eksperymentu;

@ omodwienie ryzyka i niedogodnosci, ktére zwigzane sa z udzialem w badaniu dla uczestnika,
embrionu, ptodu oraz dziecka karmionego piersia;

@ przewidywane korzysci z udzialu w badaniu klinicznym;

® omowienie dostepnych alternatywnych metod leczenia;

@ informacja o odszkodowaniu w przypadku wystapienia szkody powstatej w zwiazku
z uczestnictwem w badaniu;

@ sposobie przekazywania ptatnosci, jezeli byly zaktadane;

@ przewidywane wydatki dla uczestnika, np. koszty podrézy;

@ zasada dobrowolnosci udziatu oraz mozliwosci odmowy i wycofania sie uczestnika z badania



klinicznego;
@ koniecznos$¢ udostepnienia dokumentéw zrédtowych osobom uprawnionym, czyli monitorom,
audytorom oraz inspektorom;

® zachowanie w poufnosci dokumentacji, ktéra pozwolitaby na identyfikacje uczestnika;

@ wylaczeniu danych osobowych uczestnika z publikacji z badania klinicznego;

@ zapewnienie, ze jakiekolwiek nowe dane, ktére beda dotyczyé badania klinicznego, mogace mie¢
wplyw na wole dalszego uczestnictwa w badaniu beda niezwtocznie przekazywane uczestnikowi lub
jego przedstawicielowi ustawowemu;

@ informacje o osobie, z ktorag bedzie mozna sie kontaktowa¢ w celu uzyskania dodatkowych
informacji zaréwno na temat badania klinicznego, jak i praw jego uczestnikow oraz zglaszania
ewentualnych szkéd w zwiazku z uczestnictwem w badaniu klinicznym;

@ mozliwe do przewidzenia okolicznosci, w ktérych uczestnictwo w badaniu moze zosta¢ przerwane;
@ przewidywany czas trwania badania klinicznego oraz przewidywana liczba uczestnikow.

Na stronie tytulowej formularzem Informacji dla Uczestnika i Swiadomej Zgody na udziat w badaniu
powinien znajdowac sie tytut badania, numer badania, informacje dotyczace Sponsora, imie
i nazwisko Glownego Badacza oraz adres osrodka. Kazda strona powinna zawiera¢ informacje
o wersji dokumentu. Na Formularzu Swiadomej Zgody na Udziat w Badaniu musi by¢ miejsce
przeznaczone na podpis oraz date wpisana wtasnorecznie przez uczestnika.

Sponsor

Sponsorem badania klinicznego jest osoba fizyczna, osoba prawna badZ jednostka organizacyjna
nieposiadajaca osobowosci prawnej. Odpowiada on za podjecie, prowadzenie, a takze finansowanie
badania klinicznego. Sponsorami badan klinicznych najczesciej sa firmy farmaceutyczne.

Sponsor musi mieé siedzibe na terytorium jednego z panstw cztonkowskich Unii Europejskiej badz
panstw cztonkowskich Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu (EFTA). W przypadku, gdy
sponsor nie ma siedziby na terytorium jednego z panstw Europejskiego Obszaru Gospodarczego,
dziata¢ moze wylacznie poprzez swojego prawnego przedstawiciela posiadajacego siedzibe na tym
terytorium.

Sponsor moze przekazac niektore badz wszystkie swoje obowiazki i funkcje firmie CRO (ang.
Contract Research Organization, firma prowadzaca badanie kliniczne na zlecenie) jednakze
ostateczna odpowiedzialnos$¢ za jakos$¢ i zgodno$¢ danych pozostaje po stronie sponsora.

Obowiazki Sponsora:

@ zorganizowanie i kierowanie badaniem;

@ rejestracja badania klinicznego w Centralnej Ewidencji Badan Klinicznych (CEBK);

@ zapewnienie oraz kontrola jakosci badania oraz standardowych procedur postepowania (ang.
Standard Operating Procedures, SOP)

@ prowadzenie badania, zbieranie, przechowywanie oraz raportowanie danych musi odbywac sie
zgodnie z protokotem, zasadami GCP oraz obowiazujacymi przepisami;

@ sporzadzenie i zawarcie umow o prowadzenia badania z badaczem oraz osrodkiem badawczym;

@ zawarcie umowy obowigzkowego ubezpieczenia odpowiedzialnosci cywilnej sponsora i badacza za
szkody wyrzadzone w zwiazku z prowadzeniem badania klinicznego (Ustawa Prawo
Farmaceutyczne);

@ okreslenie warunkow przechowywania badanego produktu i przekazac ich badaczom;

® opakowanie badanego produktu w sposoéb, ktéry zapobiega jego zanieczyszczeniu badz
pogorszeniu jego wtasciwosci w trakcie transportu i przechowywania;



® zapewni¢ kontrole warunkéw przechowywania produktu, koniecznych dla zachowania jego
wlasciwosci przez okres waznosci;

@ prowadzié¢ szczegdétowa dokumentacje dotyczaca transportu, odbioru, przekazania, zwrotu oraz
zniszczenia badanego produktu;

@ zapewnic system usuwania i niszczenia produktu niewykorzystanego;

@ uzyskania pisemnej zgody badacza na dostep do dokumentacji Zrodtowej;

@ sprawdzenie uzyskania swiadomej zgody uczestnika na udziat w badaniu;

@ przechowywac podstawowa dokumentacje badania klinicznego;

® dostarczenie dokumentéw badania badaczowi: protokotu, Broszury Badacza oraz Karty
Obserwacji Klinicznej CRF;

@ zapewnie monitorowanie badania oraz wybor oséb monitorujgcych;

@ zapewnienie niezaleznego audyt i inspekcji;

® poinformowanie Komisji Bioetycznej o przerwaniu wspolpracy z badaczem, powtarzajgcych sie
uchybieniach;

@ zapewnienie, ze przetwarzanie danych osobowych bedzie zgodne z obowigzujacym prawem;

@ poinformowanie badacza, Komisji Bioetycznej i CEBK o wczes$niejszym zakonczeniu badania oraz
sporzadzeniu raportu;

@ dokonywanie biezacej oceny bezpieczenstwa produktu leczniczego;

@ sporzadzanie raz w roku pisemnych sprawozdan dla Komisji Bioetycznej dotyczacych postepu
badania oraz raportu koncowego dla Komisji Bioetycznej i CEBK.

Podstawowa dokumentacja badania klinicznego

Podstawowa dokumentacja badania klinicznego to dokumenty pozwalajaca oceni¢ prawidlowe
prowadzenie badania klinicznego, jak rowniez jakos$¢ otrzymywanych danych. Stuza one
potwierdzeniu zgodnosci dziatania badacza oraz sponsora z zasadami Dobrej Praktyki Kliniczne;j.

Dokumentacja dotyczaca badania przechowywana jest zaréwno u sponsora badania, jak i u badacza
w osrodku badawczym. Dokumentacja sponsora sa to tzw. Gtéwne Akta Badania (ang. Trial Master
File) i dokumenty z osrodkéw badawczych (ang. Site File). Ponadto kazdy osrodek badawczy posiada
swoj zestaw dokumentacji badania klinicznego (ang. Investigator File).

Protokot badania klinicznego (ang. Study Protocol) to jeden z kluczowych dokumentéw kazdego
badania klinicznego.

Zgodnie z obowiazujacymi zasadami GCP protokdt musi zawiera¢ nastepujace informacje:

@ tytul badania klinicznego, numer wersji dokumentu, date jego sporzadzenia, z kolei zmiany
protokotu musza by¢ opatrzone kolejnym numerem i data ich wprowadzenia;

@ nazwe oraz siedzibe sponsora badania klinicznego;

@ imiona i nazwiska badaczy, a takze adres oraz numer telefonu osrodka badawczego;

@ imiona i nazwiska, a takze tytuly lub stopnie naukowe 0s6b opracowujacych protokét badania
klinicznego oraz oséb, ktére zostaly upowaznione do dokonywania zmian w protokole;

@ imie i nazwisko, adres oraz numer telefonu konsultanta medycznego, ktéry uczestniczy
w przygotowaniu protokotu badania klinicznego, jak réwniez w prowadzeniu badania klinicznego;

@ nazwe i adres laboratorium analitycznego, a takze innych medycznych oraz technicznych instytucji,
ktore zaangazowane zostaly w prowadzenie badania klinicznego;

@ nazwe i opis badanego produktu leczniczego;

@ opis zatozen badania klinicznego oraz postawionych celdw;

@ dane dotyczace zaréwno potencjalnych korzysci, jak i ryzyka dla uczestnikdw badania klinicznego;



@ opis drogi podawania badanego produktu leczniczego, okreslenie jego dawkowania oraz sposobu
dawkowania, a takze okresu leczenia i przewidywanego czasu udziatlu uczestnikéw badania
klinicznego w badaniu, z uwzglednieniem czasu trwania i kolejnosci wszystkich okreséw badania
klinicznego oraz okresu obserwacji po zakonczeniu badania klinicznego;

@ opis postaci badanego produktu leczniczego, a takze dane dotyczace jego pakowania oraz
etykietowania;

@ liczba uczestnikow badania klinicznego, z uwzglednieniem szczegdtowych kryteriow doboru
uczestnikéw oraz kryteriow wylaczenia uczestnika z badania;

® plan badania klinicznego wraz z okresleniem metod statystycznych stosowanych do oceny
wynikéw wraz z planowanym poziomem istotnosci statystycznej;

@ kryteria zakonczenia badania klinicznego;

@ opis metod prowadzenia badania i dziatan, ktére nalezy podja¢ w celu wyeliminowania mozliwosci
nieobiektywnej oceny wynikow;

@ rodzaj prowadzonego leczenia z uwzglednieniem wszystkich badanych produktéw leczniczych,
a takze okresu obserwacji po zakonczeniu badania dla kazdej badanej grupy uczestnikow;

@ rodzaj dozwolonego leczenia, wraz z uwzglednieniem produktéw leczniczych do stosowania
w przypadku naglych sytuacji oraz niedozwolonego leczenia, zaréwno przed, jak i w trakcie badania
klinicznego;

@ parametry, ktore okreslaja skutecznos¢ badanego produktu leczniczego, a takze metody, czas
oceny, rejestracji oraz analizy tych parametréow;

@ parametry, ktore okreslaja bezpieczenstwo badanego produktu leczniczego, a takze metody, czas
oceny, rejestracji oraz analizy tych parametréw;

@ opis sposobu zgtaszania ciezkich zdarzen niepozadanych;

@ opis zasad wstrzymywania badZ przerywania czesci lub catlego badania klinicznego, a takze
udzialu w nim konkretnej osoby;

@ opis procedur kontroli ilosci badanego produktu leczniczego, a takze placebo oraz produktu
referencyjnego;

@ opis sposobu przechowywania numerow kodowych, ktore zostaty przydzielonych uczestnikom
badania zgodnie z zasada losowego doboru uczestnika badania klinicznego do grupy kontrolnej lub
badanej oraz procedur ujawniania tych zasad;

@ informacje zapisywane w karcie obserwacji klinicznej (CRF);

@ opis zagadnien etycznych badania klinicznego;

@ opis sposobu zapewnienia jakosci prowadzenia badania oraz jej kontroli;

@ opis finansowania oraz ubezpieczenia badania klinicznego;

@ opis zasad publikowania danych;

@ wykaz piSmiennictwa, ktore zawiera istotne dane dla badania klinicznego, stanowiace podstawe
przygotowania protokotu badania klinicznego.

Kolejnym istotnym dokumentem badania klinicznego jest Broszura Badacza (ang. Investigator
Brochure). Zawiera ona dane, ktore dotycza zaré6wno badan klinicznych, jak i przedklinicznych
badanego produktu leczniczego.

Zgodnie z zasadami GCP dokument ten powinna zawiera¢ miedzy innymi informacje dotyczace:

@ fizycznych, farmaceutycznych, farmakologicznych, toksykologicznych, farmakokinetycznych,
metabolicznych i klinicznych wtasciwosci badanego produktu leczniczego;

@® nazwy chemicznej badanego produktu leczniczego, a takze wszystkie jego aktywne sktadniki,
grupe farmakologiczna oraz ogodlne zasady oceny badanego produktu leczniczego;

@ postaci oraz sktadu badanego produktu leczniczego;

@ badan przedklinicznych;

@ bezpieczenstwa oraz skutecznosci badanego produktu leczniczego;



@ istotnych danych dla prowadzonego badania klinicznego, ktore zostaly zebrane po uzyskaniu
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu badanego produktu leczniczego, przede wszystkim dotyczace
dawkowania, drogi podania oraz dziatan niepozadanych;

® podsumowania danych, a takze wskazdwki dla badacza;

Wszelka dokumentacja zwiazana z badaniem klinicznym powinna by¢ przechowywana przez caty
okres czasu, kiedy zgtoszony wniosek o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego jest
rozpatrywany. Ponadto dokumentacje nalezy przechowywac przez okres co najmniej dwéch lat od
momentu uzyskania ostatniego pozwolenia na dopuszczenie produktu leczniczego do obrotu na
terenie panstwa cztonkowskiego UE i EFTA lub przez okres co najmniej dwdch lat od wstrzymania
przez sponsora wszelkich badan klinicznych z badanym produktem leczniczym.

Obowiazujace Prawo Polskie w Zakresie Badan Klinicznych Produktow Leczniczych

I. Ustawa z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodach lekarza i lekarza dentysty.

II. Ustawa z dnia 6 paZdziernika 2001 r. Prawo Farmaceutyczne.

I11. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 10 grudnia 2002 r. w sprawie okreslenia szczegétowych
wymagan Dobrej Praktyki Klinicznej.

IV. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 29 listopada 2002 r. w sprawie Centralnej Ewidencji
Badan Klinicznych.

V. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 10 grudnia 2002 r. w sprawie sposobu i zakresu
prowadzenia inspekcji badan klinicznych w zakresie zgodnosci prowadzenia tych badan
z wymaganiami Dobrej Praktyki Klinicznej.

VI. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 11 maja 1999 r. w sprawie szczegotowych zasad
powotywania i finansowania oraz trybu dziatania Komisji Bioetycznych.

VII. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 17 pazdziernika 2004 r. zmieniajace rozporzadzenie (z
dnia 10 sierpnia 2001 r.) w sprawie rodzajow dokumentacji w zaktadach opieki zdrowotnej,
sposobach jej prowadzenia oraz szczegétowych warunkéw jej udostepniania.

VIIIL. Dyrektywa Unii Europejskiej 2001/20/EC z dnia 4 kwietnia 2001 r. “on the approximation of the
laws, regulations and administrative provisions of the Member States relating to the implementation
of Good Clinical Practice in the conduct of clinical trials on medicinal products for human use.”

IX. Ustawa z dnia 20 kwietnia 2004 r. o zmianie ustawy - Prawo farmaceutyczne, ustawy o zawodzie
lekarza oraz ustawy - Przepisy wprowadzajace ustawe - Prawo farmaceutyczne, ustawe o wyrobach
medycznych oraz ustawe o Urzedzie Rejestracji Produktéow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych
i Produktow Biobdjczych.

X. Rozporzadzenie Ministra Finansow z dnia 30 kwietnia 2004 r. w sprawie obowiazkowego
ubezpieczenia odpowiedzialnosci cywilnej badacza i sponsora.

XI. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 17 lutego 2003 r. w sprawie monitorowania
bezpieczenstwa produktéw leczniczych.

XII. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 11 marca 2005 r. w sprawie szczegétowych wymagan
Dobrej Praktyki Klinicznej na podstawie ustawy Prawo farmaceutyczne z dnia 06 pazdziernika 2001 r.
XIII. Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 3 stycznia 2007 r. w sprawie wzoru wniosku
o rozpoczecie badania klinicznego produktu leczniczego oraz o wydanie przez komisje bioetyczna
opinii o badaniu klinicznym produktu leczniczego.

XIV. Ustawa z dnia 30 marca 2007 r. o z zmianie ustawy - Prawo farmaceutyczne oraz o zmianie
niektorych innych ustaw (Dz. U. Nr 75 z 2007 r. poz. 492).

Podsumowanie

Zasady Dobrej Praktyki Klinicznej to standardy, ktére okreslaja sposob planowania oraz prowadzenia



badania klinicznego, a takze zasady monitorowania, nadzoru badania, zasady prowadzenia
dokumentacji, a takze sposobu przeprowadzenia analizy danych i przekazywania wynikow badan
klinicznych w formie raportu.

Uczestnicy badania musza wyrazi¢ swiadoma zgode, uzyskawszy wczesniej od badacza informacje
dotyczace wszystkich aspektéw badania klinicznego. Uczestnik musi rowniez wiedzie¢ o mozliwosci
wycofania sie z badania w kazdej chwili bez szkody dla siebie. Ponadto Rozporzadzenie Ministra
Zdrowia dzieli obowiazki zwigzane z badaniem klinicznym pomiedzy badacza i sponsora. Badacz
zobligowany jest miedzy innymi do zagwarantowania uczestnikom badania nalezytej opieki
medycznej, a takze do przekazywania im na biezagco nowych danych, ktére moga wplynac na dalsze
uczestnictwo w badaniu. Z kolei rola sponsora jest przede wszystkim informowanie Komisji
Bioetycznej oraz odnosnych wtadz o wszelkich nowych danych zwiazanych z bezpieczenstwem
uczestnikow. Ponadto sponsor musi sprawdzac¢, czy chronione sa prawa, dobro oraz dane osobowe
uczestnikdw, jak rowniez czy dokumentacja badania klinicznego jest kompletna, mozliwa do
weryfikacji i wlasciwie przechowywana. Zasady GCP daja mozliwos¢ ograniczenie liczby pacjentow
w badaniach klinicznych, gdyz wyniki jednego badania uznawane sa przez wszystkie organizacje,
ktére zajmuja sie rejestracja lekow.
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