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Zdarzenia niepozadane towarzyszace
badaniom klinicznym i mozliwosci ich
zapobiegania cz.II

*lPomimo zaawansowangeo rozwoju nauki i medycyny,a takze przeprowadzania
wieloetapowych badan produktéow leczniczych w testach in vitro, ryzyko przeprowadzania
badan klinicznych nadal jest bardzo duze. Dlatego, tez przed przystapieneim do badania
pacjenci-uczestnicy musza by¢ bardzo dokladnie poinformowani o mozliwosci wystapienia
dzialan niepozadanych, oraz o ryzyku jakie towarzysza kazdemu badaniu.

Zgodnie z Zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej, kazdy uczestnik badania powinien by¢ na biezaco
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informowany o przebiegu badania klinicznego, o mozliwym ryzyku i skutkach ubocznych badanego
produktu leczniczego [1].

Najczesciej do wad uczestnictwa w danym eksperymencie (badaniu klinicznych) zalicza sie:
- nieznane do tej pory zdarzenia i dziatania niepozadane,

- wyniki leczenia i dziatania niepozadane moga by¢ gorsze niz w terapii standardowej,

- Zznaczne pogorszenie stanu zdrowia z powodu wzrostu nowotworu przy otrzymywaniu placebo [2].

Zalety uczestnictwa w badaniu klinicznym

Pomimo, ryzyka wystapienia wielu nieprzewidzianych skutkéw ubocznych, badania kliniczne niosa ze
soba takze wiele zalet (i to zaro6wno dla samego uczestnika-pacjenta badania, jak i dla
spoteczenstwa). Zalety uczestnictwa w badaniu klinicznym:

- aktywne uczestnictwo w zwalczaniu choroby,
- dostep do innowacyjnego leku lub metody leczenia,
- dostep do procedur medycznych i diagnostyki na wysokim poziomie,

- mozliwo$¢ wykonywania szerokiego zakresu badan, czesto niedostepnych w podstawowej lub
nawet specjalistycznej opiece medycznej,

- $cista kontrola procedur leczenia,

- zazwyczaj zwrot kosztow dojazdu na badania, ale z wykluczeniem pokrycia kosztow badan za
granica.”[2].

Definicja dzialan niepozadanych

W rozumieniu USTAWY z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Rozdziat 1 Przepisy
ogdlne, Art.2):

»...3) dzialaniem niepozadanym badanego produktu leczniczego albo badanego produktu leczniczego
weterynaryjnego - jest kazde niekorzystne i niezamierzone dziatanie tych produktéw, wystepujace po
zastosowaniu jakiejkolwiek dawki tych produktow;

3a) dziataniem niepozadanym produktu leczniczego - jest kazde niekorzystne i niezamierzone
dziatanie produktu leczniczego wystepujace podczas stosowania dawek zalecanych u ludzi w celach
profilaktycznych, diagnostycznych, terapeutycznych lub dla modyfikacji funkcji fizjologicznych

3b) dziataniem niepozadanym produktu leczniczego weterynaryjnego - jest kazde niekorzystne
i niezamierzone dziatanie produktu leczniczego weterynaryjnego:

a) wystepujace podczas stosowania dawek zalecanych u zwierzat w celach profilaktycznych,
diagnostycznych, leczniczych oraz dla przywrocenia, poprawienia lub modyfikacji funkcji
fizjologicznych organizmu,

b) ktore wystepuje u czlowieka po ekspozycji na produkt leczniczy weterynaryjny;

3c) ciezkim niepozadanym zdarzeniem po uzyciu badanego produktu lecznicze-go albo badanego
produktu leczniczego weterynaryjnego - jest zdarzenie, ktore bez wzgledu na zastosowang dawke
badanego produktu leczniczego albo badanego produktu leczniczego weterynaryjnego powoduje
zgon pacjenta, zagrozenie zycia, koniecznos$¢ hospitalizacji lub jej przedtuzenie, trwatly lub znaczny
uszczerbek na zdrowiu lub jest choroba, wada wrodzona lub uszkodzeniem ptodu;



3d) ciezkim niepozadanym dziataniem produktu leczniczego - jest dziatanie, ktére bez wzgledu na
zastosowana dawke produktu leczniczego powoduje zgon pacjenta, zagrozenie zycia, koniecznos¢
hospitalizacji lub jej przedtuzenie, trwaty lub znaczny uszczerbek na zdrowiu lub inne dziatanie
produktu leczniczego, ktére lekarz wedtug swojego stanu wiedzy uzna za ciezkie, lub jest choroba,
wada wrodzona lub uszkodzeniem ptodu.” [3].

Postepowanie w razie wystapienia zdarzen niepozadanych w trakcie prowadzenia badan klinicznych
opisane jest i reqgulowane odpowiednimi artykutami w ,, Ustawie o badaniach klinicznych produktow
leczniczych i produktow leczniczych weterynaryjnych” (projekt Ustawy z dnia 18.04.2011.)

»~Rozdzial 11, Dzialania podejmowane w przypadku zagrozenia bezpieczenstwa uczestnikow
badania klinicznego”

LArt. 85. 1. Jezeli zachodzi uzasadnione podejrzenie wystapienia niepozadanego zdarzenia po uzyciu
badanego produktu leczniczego, ktére mogtoby wplynac¢ na bezpieczenstwo uczestnika badania
klinicznego, sponsor albo gtéwny badacz sa obowigzani zastosowac¢ Srodki zapewniajace
bezpieczenstwo uczestnikom badania klinicznego.

2. W przypadku, o ktorym mowa w ust. 1, sponsor albo gtéwny badacz moga podjac¢ decyzje
o zmianie protokotu badania klinicznego lub o przerwaniu badania klinicznego zgodnie z tym
protokotem.

3. O zaistnieniu sytuacji, o ktérej mowa w ust. 1, i zastosowanych srodkach bezpieczenstwa gtéwny
badacz albo sponsor niezwtocznie informuja Prezesa Urzedu i komisje bioetyczna, ktéra wydawata
zgode na prowadzenie badania klinicznego.

Art. 87. 1. W przypadku podejrzenia, ze niepozadane zdarzenie po uzyciu badanego produktu
leczniczego stanowi ciezkie dzialanie niepozadane, sponsor jest obowigzany do niezwtocznego, nie
poZniej jednak niz w terminie 7 dni od dnia otrzymania informacji, przekazania jej wtasciwym
organom panstw cztonkowskich, na terytorium ktérych jest prowadzone dane badanie kliniczne,
i komisji bioetycznej, ktéora wydata zgode na prowadzenie badania klinicznego, oraz, w formie
elektronicznej, do europejskiej bazy danych dotyczacej dziatan niepozadanych.

2. Sponsor jest rowniez obowiazany do przekazania informacji dodatkowych, zawierajacych opis
dotyczacy ciezkiego dziatania niepozadanego po uzyciu badanego produktu leczniczego w terminie 8
dni od dnia przestania informacji, o ktérej mowa w ust. 1, oraz przekazania ich w formie
elektronicznej do europejskiej bazy danych dotyczacej dziatan niepozadanych.

Art. 90. Sponsor jest obowigzany sporzadzac roczne raporty na temat bezpieczenstwa uczestnikow
badania klinicznego, zawierajace w szczegdlnosci wykaz wszystkich podejrzen o wystapieniu
ciezkich dziatan niepozadanych po uzyciu badanego produktu leczniczego, ktére wystapity w danym
roku, i przedklada¢ je wltasciwym organom panstw czlonkowskich, na terytorium ktérych jest
prowadzone badanie kliniczne, oraz komisji bioetycznej, ktéra wydata zgode na prowadzenie badania
klinicznego”. [4].

Klasyfikacja zdarzen niepozadanych

Zdarzenia Niepozadane (Adverse Event): zdarzeniem niepozadanym - jest kazde zdarzenie natury
medycznej wywotujace negatywne skutki u pacjenta lub uczestnika badania klinicznego, ktéremu
podano produkt leczniczy lub badany produkt leczniczy albo badany produkt leczniczy weterynaryjny,
chociazby nie miaty one zwiazku przyczynowego ze stosowaniem tego produktu.



Zdarzenia niepozadane badacz odnotowuje w dokumentacji medycznej uczestnika badania oraz
w Karcie Obserwacji Klinicznej (CRF).

- Ciezkie Zdarzenia Niepozadane (Serious Adverse Event):

Ciezkie zdarzenie niepozadane to zdarzenie niepozadane, ktére spowodowato wystapienie ciezkich
nastepstw, w tym m.in :

- Zgon pacjenta,

- zagrozenie zycia w trakcie trwania eksperymentu,

- koniecznos¢ hospitalizacji lub jej przediuzenie,

- trwaty lub znaczny uszczerbek na zdrowiu,

- wade wrodzona.

Ciezkie zdarzenia niepozadane musi byc raportowane przez badacza do Sponsora (w ciagu 24 godzin
od momentu, w ktérym sie o nim dowie). Przedstawiony raport z wystapienia dziatania
niepozadanego powinien mieé¢ forme pisemna (zazwyczaj gotowe formularze raportu wraz
z informacjami gdzie i jak je przesyta¢ dostarczane sa badaczom przed rozpoczeciem danego
badania).

W przypadku zgtoszenia zgonu uczestnika badania badacz, na wniosek sponsora lub Komisji
Bioetycznej, przedstawia wszelkie dostepne informacje (np. protokot z sekcji zwlok, epikryze
koncowa etc). [3], [4].

Raportowanie dzialan niepozadanych (organom Unii Europijskiej lub EFTA)

W przypadku, gdy zachodzi podejrzenie, ze raportowane przez badacza zdarzenie niepozadane
stanowi niespodziewane ciezkie niepozadane dziatanie produktu leczniczego, ktore to doprowadzito
do zgonu albo zagrozenia zycia uczestnika badania klinicznego, sponsor badania w ciagu 7 dni ( od
dnia otrzymania informacji),zobowiazany jest przekazac¢ ja wlasciwym organom panstw
cztonkowskich Unii Europejskiej lub EFTA, na terytorium ktorych prowadzone jest dane badanie
kliniczne. Ponadto, poinformowana musi zosta¢ takze odpowiednia komisji bioetycznej, ktora wydata
opinie o badaniu klinicznym, a takze informacja w formie elektronicznej przekazana musi zosta¢ do
europejskiej bazy danych dotyczacej dziatan niepozadanych.

O tym, ze zachodzi podejrzenie niespodziewanego ciezkiego niepozadanego dziatania, sponsor
informuje tez wszystkich badaczy, prowadzacych dane badanie kliniczne na terytorium Polski.

W kazdym roku prowadzenia badania klinicznego sponsor przedktada wtasciwym organom panstw
cztonkowskich Unii Europejskiej lub panstw cztonkowskich Europejskiego Porozumienia o Wolnym
Handlu (EFTA) , na terytorium ktérych prowadzone jest badanie kliniczne, oraz komisji bioetycznej,
ktéra wydata opinie o badaniu klinicznym, wykaz zawierajacy wszystkie podejrzenia o wystapieniu
ciezkich niepozadanych dziatan, ktore wystapily w danym roku, oraz roczny raport na temat
bezpieczenstwa pacjentow [3], [4].

Niespodziewane ciezkie niepozadane dziatanie produktu leczniczego zgtasza sie w postaci
sprawozdania, ktore musi zawiera¢ wszystkie wazne informacje, a w szczegélnosci:

- dane identyfikacyjne pacjenta- uczestnika (w tym: inicjaty, pte¢ i wiek),

- dane identyfikacyjne sponsora lub badacza (w przypadku sktadania sprawozdania przez badacza,
ktory jednoczesnie jest sponsorem badania),



- nazwe lub symbol produktu leczniczego (ktérego stosowanie spowodowato podejrzenie
niespodziewanego ciezkiego niepozadanego dziatania),

- szczegdlowy opis niespodziewanego ciezkiego niepozadanego dziatania,
- pieczeé i podpis lekarza (jezeli dotyczy),

- numer protokotu badania klinicznego oraz numer, pod ktérym dokonano wpisu badania do
Centralnej Ewidencji Badan Klinicznych[5], [6].

Osoba zglaszajaca dziatanie niepozadane towarzyszace badaniu, zobowiazana jest przedstawic
wilasna opinie o zwiazku przyczynowym pomiedzy niespodziewanym ciezkim niepozadanym
dziataniem produktu leczniczego, a tym produktem. Tym samym musza podac kryteria na podstawie
ktorych dana opinia zostata sformutowana. Opis niespodziewanego dziatania przytacza sie w jezyku
w jakim zostal on sporzadzony przez osobe zgtaszajaca. W przypadku, kiedy opis sporzadzony jest
w jezyku innym niz polski (np. angielski lub tacinski), w sprawozdaniu nalezy przedstawi¢ opis
dziatania w ttumaczeniu na jezyk polski lub angielski [5],[6].
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