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SPONSOR

Sponsorem badania klinicznego jest osoba fizyczna, osoba prawna bgdz jednostka
organizacyjna nieposiadajgca osobowosci prawnej. Odpowiada on za podijecie,
prowadzenie, a takze finansowanie badania klinicznego. Sponsorami badan
klinicznych najczesciej sq firmy farmaceutyczne.

Sponsor musi mie¢ siedzibe na terytorium jednego z panstw czlonkowskich 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, dziataé moze wytqcznie poprzez
swojego prawnego przedstawiciela posiadajgcego siedzibe na tym terytorium.

Sponsor moze przekazadé niektére bqgdz wszystkie swoje obowiqzki i funkcje firmie
CRO (ang. Contract Research Organization, firma prowadzqgca badanie kliniczne na
Zlecenie) jednakze ostateczna odpowiedzialnosé za jakos¢ i zgodnosé 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 obowiqgzujgcymi przepisami;

sporzqgdzenie i zawarcie uméw o prowadzenia badania z badaczem oraz osrodkiem
badawczym;

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



OBOWIAZKI SPONSORA

okreslenie warunkéw przechowywania badanego produktu i przekazanie ich badaczom;

opakowanie badanego produktu w sposéb, ktéry zapobiega jego zanieczyszczeniu bqdz
pogorszeniu jego wilasciwosci w trakcie transportu i przechowywania;

zapewnienie kontrole warunkéw przechowywania produktu, koniecznych dla zachowania jego
wtasciwosci przez okres waznosci;

prowadzi¢ szczegdtowq dokumentacje dotyczqcq transportu, odbioru, przekazania, zwrotu oraz
zniszczenia badanego produktu;

zapewnic system usuwania i niszczenia produktu niewykorzystanego;
uzyskania pisemnej zgody badacza na dostep do dokumentacji zrédtowej;
sprawdzenie uzyskania swiadomej zgody uczestnika na udziat w badaniy;

przechowywaé podstawowq dokumentacje badania klinicznego;



OBOWIAZKI SPONSORA

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

zapewnienie monitorowania badania oraz wybér oséb monitorujgcych;
zapewnienie niezaleznego audytu i inspekcji;

poinformowanie Komisji Bioetycznej o przerwaniu wspdtpracy z badaczem, w razie
powtarzajgcych sie uchybien;

zapewnienie zgodnego z obowiqzujgcym prawem przetwarzania danych osobowych;

poinformowanie badacza, Komisji Bioetycznej i CEBK o wczesniejszym zakonczeniu badania
oraz sporzqdzeniu raportu;

dokonywanie biezqcej oceny bezpieczenstwa produktu leczniczego;

sporzqgdzanie raz w roku pisemnych sprawozdan dla Komisji Bioetycznej dotyczqgcych postepu
badania oraz raportu koncowego dla Komisji Bioetycznej i CEBK.



BADA(Z

Badaczem jest lekarz (réwniez lekarz dentysta, w przypadku badania klinicznego
stomatologicznego, lub lekarz weterynarii, w przypadku badania klinicznego
weterynaryjnego), ktéry posiada prawo wykonywania zawodu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej, a takze odpowiednio wysokie kwalifikacje zawodowe,
wiedze nauvkowq oraz doswiadczenie w pracy z pacjentami.

Odpowiedzialny jest za prowadzenie badania klinicznego w danym osrodku.
W przypadku, gdy badanie kliniczne prowadzone jest przez zespédt oséb, badacz
wyznaczony zostaje przez sponsora i wéwczas zwany jest Giownym Badaczem

(ang. Principal Investigator).

Badacz musi znaé i postepowac zgodnie zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej (GCP)
oraz zgodnie z obowiqzujgcymi przepisami.



OBOWIAZKI BADACZA

zaangazowanie wykwalifikowanego personely;

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

dysponowanie czasem koniecznym dla wtasciwego przeprowadzenia badania oraz uvkonczenia
go w terminie;

mozliwos¢ wiqgczenia do badania okreslonej liczby uczestnikdw w przewidzianym na rekrutacje
czasie;

zapewnienie uczestnikom odpowiedniej opieki medycznej, zwtaszcza w przypadku wystgpienia
zdarzenia niepozqgdanego w zwiqzku z prowadzonym badaniem klinicznym;

prowadzenie badania zgodnie z protokotem, ktéry wczesniej zostat zatwierdzony przez sponsora
oraz zaaprobowanym przez Komisje Bioetyczng i wtadze;

zapoznanie sie z dziataniem oraz wtasciwym sposobem stosowania badanego produktu, ktére
opisane jest w protokole, Broszurze Badacza oraz wszelkich informacjach dostarczonych przez
sponsora;



OBOWIAZKI BADACZA

stosowanie badanego produktu zgodnie z protokotem badania klinicznego;

dokumentowanie oraz wyjasnianie wszelkich odstepstw od protokotu oraz dziatan
niepozqgdanych;

wiasciwe przechowywanie badanego produktu leczniczego;
dokumentacja dystrybucji badanego produktu leczniczego;

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

uzyskanie od kazdego uczestnika formularza Swiadomej Zgody na Udziat w Badaniu;

wtasciwe poinformowanie pacjenta o zaleceniach dotyczqgcych stosowania produktu
leczniczego;



OBOWIAZKI BADACZA

zapewnienie kompletnych, doktadnych i czytelnych danych zawartych w Karcie Obserwacji
Klinicznej (ang. Case Report Form — CRF);

wtasciwe dokonywanie i dokumentowanie poprawek w CRF oraz dokumentach zrédtowych;

kontakt z Komisjq Bioetyczng;:
przekazywanie Komisji Bioetycznej pisemnych informacji na temat wszelkich zmian wprowadzonych do

badania klinicznego, majqcych znaczqgcy wptyw na jego przebieg lub zwiekszajgcych ryzyko dla

uczestnikdw badania,
sporzqdzanie raz w roku pisemnych sprawozdan dla Komisji Bioetycznej dotyczqgcych postepu badania (na

zyczenie Komisji sprawozdania te mogq by¢ przedstawiane czesciej);
poswiadczenie zgodnosci pomiedzy oryginatem a kopiq dokumentow;

przechowywanie wszystkich dokumentéw zwiqzanych z badaniem w okreslonym,
bezpiecznym miejscu oraz udostepnianie ich Komisji Bioetycznej, monitorowi, audytorom

i inspektorom CEBK.



BROSZURA BADACZA (ANG. INVESTIGATOR BROCHURE)

Broszura Badacza zawiera dane, ktére dotyczqg zaréwno badan klinicznych, jak i przedklinicznych
badanego produktu leczniczego.

Zgodnie z zasadami GCP dokument ten powinna zawieraé miedzy innymi informacje dotyczqce:

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

nazwy chemicznej badanego produktu leczniczego, a takze wszystkie jego aktywne sktadniki, grupe
farmakologicznq oraz ogdlne 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, ktére zostaty zebrane po uzyskaniu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu badanego produktu leczniczego, przede wszystkim dotyczgce dawkowania, drogi

podania oraz dziatan niepozqdanych;

podsumowania danych, a takze wskazéwki dla badacza.



UBEZPIECZENIA OC BADACZA 1 SPONSORA

Warunkiem prowadzenia badania klinicznego jest zawarcia przez sponsora i badacza umowy
ubezpieczenia odpowiedzialnosci cywilnej (OC). Minimalne sumy gwarancyjne ubezpieczenia OC
okre$la Rozporzqdzenie Ministra Finanséw z dnia 30 kwietnia 2004 r. w sprawie obowiqgzkowego
ubezpieczenia odpowiedzialnosci cywilnej badacza i sponsora. Minimalna suma gwarancyjna ubezpieczenia
OC zalezy od liczby uczestnikéw badania klinicznego.

Na chwile obecnqg sumy gwarancyjne wynoszq:
500.000 euro - jezeli w badaniu uczestniczy do 10 oséb;
1.000.000 euro - jezeli w badaniu uczestniczy od 11 do 25 oséb;
2.000.000 euro - jezeli w badaniu uczestniczy od 26 do 50 oséb;
4.000.000 euro - jezeli w badaniu uczestniczy od 51 do 100 osdéb;
5.000.000 euro - jezeli w badaniu uczestniczy ponad 100 osdb.

Powyzsze sumy sq takie same dla jednego jak i wszystkich zdarzen objetych ochronqg ubezpieczeniowqg w
danym okresie ubezpieczenia.
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URZAD REJESTRACJI PRODUKTOW LECZNICZYCR,
WYROBOW MEDYCZNYCH | PRODUKTOW
BIOBOJCZYCH

URPLWMIPB powstat 1 pazdziernika 2002 w wyniku potgczenia dwéch instytucji:
Biura Rejestracji Srodkéw Farmaceutycznych Materiatdéw Medycznych, ktére byto
czesciq Instytutu Lekow oraz Centralnego Osrodka Techniki Medycznei.

Poczgtkowo Urzqd dziatat w oparciv o ustawe z dnia 27 lipca 2001 roku o Urzedzie
Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych.

Z dniem 1 maja 2011 roku weszta w zycie nowa ustawa o Urzedzie Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produkiéw Biobojczych, z dnia
18 marca 2011 roku, opublikowana w Dzienniku Ustaw z dnia 19 kwietnia 2011
roku (nr 82, pozycja 451). Ustawa okresla zasady i obszar dziatania Urzedu.



PREZES URZEDU

Na mocy ustawy Prezes Urzedu jest centralnym organem administracji rzqgdowej wtasciwym
w sprawach zwiqgzanych z:

dopuszczaniem do obrotu produktéw leczniczych, z wylgczeniem produktéw leczniczych
dopuszczanych do obrotu bez koniecznosci uzyskania pozwolenia — w zakresie okreslonym ustawq
z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z pdzn. zm.);

dopuszczaniem do obrotu produktéw biobdjczych — w zakresie okreslonym ustawq z dnia
9 pazdziernika 2015 r. o produktach biobdjczych (Dz. U. z 2015 r. poz. 1926);

wprowadzaniem do obrotu i do uzywania wyrobédw — w rozumieniu i na zasadach okreslonych
w ustawie z dnia 20 maja 2010 r. o wyrobach medycznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 876);

badaniami klinicznymi, w tym badaniami klinicznymi weterynaryjnymi — w zakresie okreslonym
ustawq z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne oraz ustawq z dnia 20 maja 2010 r.
o wyrobach medycznych.

Prezes Urzedu jest powotywany przez Prezesa Rady Ministrow.



URZAD REJESTRACI PRODUKTOW LECZNICZYCH,
WYROBOW MEDYCZNYCH | PRODUKTOW BIOBOJCZYCH

— DEPARTAMENTY

Departament Badan Klinicznych Produktéw Leczniczych; Departament Oceny Dokumentacji Produktéw

Leczniczych;
Departament Farmakopei;

Departament Prawny;
Departament Informacji o Wyrobach Medycznych;

Departament Rejestracji i Badan Klinicznych Produktow
Departament Inspekcji Produktéow Leczniczych i Leczniczych Weterynaryjnych;

Wyrobéw Medycznych;

Departament Rejestracji Produktéw Biobdjczych;
Departament Monitorowania Niepozqgdanych Dziatan

Produktéw Leczniczych; Departament Rejestraciji Produktéw Leczniczych;
Departament Nadzoru i Badan Klinicznych Wyrobéw Departament Rejestru i Importu Réwnolegtego Produktéw
Medycznych; Leczniczych;
Departament Oceny Dokumentacji i Monitorowania Departament Rejestru i Importu Réwnolegtego Produktéw
Niepozqdanych Dziatan Produktéw Leczniczych Leczniczych Weterynaryjnych

Weterynaryjnych;
Departament Zmian Porejestracyjnych i Rerejestracji
Departament Oceny Dokumentacji Produktéow Produktéw Leczniczych.
Biobdjczych;

Zrédlo: ZARZADZENIE Nr 37 PREZESA RADY MINISTROW z dnia 14 czerweca 2011 r. w sprawie nadania statutu Urzedowi Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobéjczych



DEPARTAMENT NADZORU | BADAN KLINICZNYCH
WYROBOW MEDYCZNYCH (DNB) - zapania

sprawowadnie nadzoru nad wyrobami wytwarzanymi, wprowadzanymi
i wprowadzonymi do obrotu, wprowadzonymi do uzywania lub przekazanymi do oceny
dziatania na terytorium Rzeczpospolitej Polskiej;

przeprowadzanie kontroli wytwércdw, autoryzowanych przedstawicieli, importerdw,

dystrybutoréw, podmiotéw zestawiajgcych wyroby medyczne w systemy Ilub zestawy
zabiegowe, podmiotéw dokonujgcych sterylizacji wyrobéw medycznych, systeméw
i zestawdw zabiegowych w celu wprowadzenia ich do obrotu, a takze podwykonawcow,
majgcych miejsce zamieszkania lub siedzibe na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej, w
zakresie projektowania, wytwarzania, pakowania, oznakowywania, przechowywaniq,
dystrybucji, montazu, przetwarzania, catkowitego odtwarzania wyrobdw, prezentowania
wyrobdéw na targach, wystawach, pokazach, prezentacjach oraz sympozjach naukowych i
technicznych, nadawania im przewidzianego zastosowania, sterylizacji przed wprowadzeniem
do obrotu lub do uzywania, zestawiania wyrobéw medycznych w systemy lub zestawy
zabiegowe, prowadzenia badan i kontroli koncowej wyrobéw oraz wprowadzania wyrobdéw
do obrotu, obrotu nimi i ich wprowadzania do uzywania na terytorium Rzeczypospolitej
Polskiej;



DEPARTAMENT NADZORU | BADAN KLINICZNYCH
WYROBOW MEDYCZNYCH (DNB) - zapania

wspotpraca  w  zakresie nadzoru nad  wyrobami  z  organami  wskazanymi
w Ustawie z dnia 20 maja 2010 r. o wyrobach medycznych;

przygotowywanie opinii Prezesa w sprawach spetiania przez wyroby okreslonych dla nich
wymagan, wydawanych na wniosek organéw celnych w przypadku, gdy podczas kontroli
celnej wyrobéw, ktére majq byé objete procedurq dopuszczenia do obrotu, organ stwierdzi,
ze istniejq vuzasadnione okolicznosci wskazujqce, ze wyrdb nie spetnia okreslonych dla niego
wymagan;

zbieranie i analizowanie informacji dotyczqcych bezpieczenstwa wyrobdw;

wspotpraca z Komisjq Europejskq oraz witasciwymi organami panstw cztonkowskich i innych
panstw;



DEPARTAMENT NADZORU | BADAN KLINICZNYCH
WYROBOW MEDYCZNYCH (DNB) - zapania

zbieranie informacji oraz prowadzenie postepowan:

w sprawach incydentéw medycznych, btedéw uzytkowych lub nieprawidtowego uzycia, ktére
miaty miejsce na terytorium Rzeczypospolitej Polskie], oraz monitorowanie postepowan
wyjasniajgcych wytwoércy;

w sprawach FSCA (Field Safety Corrective Action), w tym ocena notatek bezpieczenstwa;

przygotowywanie i rozsytanie do Komisji Europeijskiej i wtasciwych organdéw panistw
cztonkowskich Raportéw Organu Kompetentnego oraz wprowadzanie ich tresci do bazy
EUDAMED (europejska baza danych o wyrobach medycznych, ktéra zostata ustanowiona na
podstawie decyzji Komisji z dnia 19 kwietnia 2010 r. (Dz. Urz. UEL z 2010 r. nr 102 poz. 45));

prowadzenie postepowan dotyczqcych wprowadzania do obrotu lub wprowadzania do
uzywania na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej wyrobu, ktéry jest niezbedny do osiggniecia
koniecznych celéw profilaktycznych, diagnostycznych lub terapeutycznych, a dla ktérego nie
zostaty wykonane procedury oceny zgodnosci potwierdzajqce, ze spetnia odnoszqgce sie do
niego wymagania zasadnicze.



UZYSKIWANIE POZWOLENIA NA PROWADZENIE
BADANIA KLINICZNEGO WYROBU MEDYCZNEGO

Warunkiem prowadzenia badania klinicznego jest uzyskanie pozytywnej opinii komisji
bioetycznej oraz pozwolenia Prezesa Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow
Medycznych Produktow Biobojczych, wydawanego w drodze decyzji administracyijne;.

Po rozpoczeciu badania klinicznego sponsor moze dokonaé zmian w badaniu klinicznym,
a jezeli zmiany sq istotne i mogq mie¢ wptyw na bezpieczenstwo uczestnikéw badania lub na

sposéb prowadzenia badania klinicznego, to zmiany te mozna wprowadzi¢ po uzyskaniu
pozwolenia Prezesa Urzedu

W celu uzyskania pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego Sponsor przedkiada

wniosek wraz z wymagang dokumentacjq i potwierdzeniem uiszczenia optaty za ztozenie
whniosku.

Optata za zlozenie wniosku o wydanie pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego

wynosi 5000 zlotych (optata za ztozenie wniosku o wprowadzenie zmian w badaniu wynosi
1500 ztotych).



POZWOLENIE NA PROWADZENIE BADANIA
KLINICZNEGO

Jezeli wniosek Ilub dotgczona do niego dokumentacja wymagajg uzupetienia Ilub
poprawienia Prezes Urzedu wyznacza sponsorowi odpowiedni termin, nie krétszy niz 7 dni,
na ich uzupemienie lub poprawienie, z pouczeniem, ze brak uzupetnienia lub poprawienia w
tym terminie spowoduje pozostawienie wniosku bez rozpoznania. Prezes Urzedu moze takze
zqdaé dostarczenia informacji uzupetiajgcych, niezbednych do wydania decyzji, wéwczas
termin ulega zawieszeniu do czasu uzyskania tych informacji.

Prezes Urzedu w drodze decyzji, w terminie nie dluzszym niz 60 dni od dnia zlozenia
wniosku wydaje pozwolenie albo, jezeli badanie nie odpowiada wymaganiom okreslonym w
przepisach ustawy o wyrobach medycznych, odmawia wydania pozwolenia.

Badanie kliniczne mozna rozpoczq¢, jezeli Prezes Urzedu nie odmoéowilt wydania
pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego ani nie zazqgdal informacji
uzupetniajqcych niezbednych do wydania decyzji, w ciqgu 60 dni od dnia
ztlozenia wniosku, pod warunkiem, ze komisja bioetyczna wydata pozytywng
opinie o badaniu.
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Proces rejestracji

Pierwszym etapem oceny jest weryfikacja
formalna — sprawdzenie kompletnosci
dokumentacji.

Gdy dokumentacja jest kompletna
rozpoczyna sie proces oceny merytoryczne;j.
Kazde badanie kliniczne jest oceniane przez
Klinicyste, eksperta z dziedziny ktorej dotyczy
badanie. Najczesciej badanie jest rowniez
oceniane przez chemika (ocenia
dokumentacje jakosciowaq) oraz toksykologa.
Opinie ekspertow wptywajg do DBK gdzie
nastepuje ocena pozostatych dokumentéw
(weryfikacja formularza informacji dla
pacjenta, sprawdzenie waznosci polisy
ubezpieczenia OC, kontraktow z badaczami i
osrodkami).

Zrédlo: Departament Inspekciji Produktéw Leczniczych i Wyrobéw Medycznych



PROWADZENIE | ZAKONCZENIE BADANIA
KLINICZNEGO

Prezes Urzedu jest uprawniony do kontroli badan klinicznych wyrobéw medycznych.

W razie stwierdzenia, ze warunki okreslone we wniosku o wydanie pozwolenia na prowadzenie
badania klinicznego lub we wniosku o pozwolenie na wprowadzenie zmian w badaniu klinicznym lub w
dotgczonej do tych wnioskédw dokumentacji przestaty by¢ spetiane lub przestata istnie¢ celowo$é lub
navkowa zasadno$¢ prowadzenia badania klinicznego, lub w przypadku zaistnienia uzasadnionego
podejrzenia, ze zagrozone jest zycie, zdrowie lub bezpieczenstwo uczestnikéw badania lub badaczy
klinicznych, Prezes Urzedu moze, w drodze decyzji administracyjnej, uchyli¢ pozwolenie na
prowadzenie badania Iﬁmlcznego, wstrzymaé prowadzenie badania klinicznego albo wezwa¢é do
wprowadzenia istotnej zmiany w badaniv klinicznym.

O zakonczeniv badania klinicznego sponsor niezwtocznie informuje Prezesa Urzedu, a jezeli badanie
kliniczne byto prowadzone takze na terytorium innego panstwa cztonkowskiego — witasciwy organ tego
panstwa.

Sponsor jest obowiqzany w ciqgu 15 dni od dnia zakonczenia badania klinicznego przed uptywem
planowanego terminu poinformowaé Prezesa Urzedu oraz komisje bioetyczng, ktora opiniowata
badanie, o zakonczeniu badania, podajgc przyczyne wczesniejszego zakonczenia badania.

Po zakonczeniu badania klinicznego sponsor, w terminie do 90 dni, powinien przestaé¢ Prezesowi
Urzedu sprawozdanie koncowe z wykonania badania klinicznego.



PODSTAWOWA DOKUMENTACJA BADANIA
KLINICZNEGO

Podstawowa dokumentacja badania klinicznego to dokumenty pozwalajgca ocenic
prawidlowe prowadzenie badania klinicznego, jak réwniez jakos¢ otrzymywanych
danych. Stuzqg one potwierdzeniu zgodnosci dziatania badacza oraz sponsora
z zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej (GCP).

Dokumentacja dotyczqca badania przechowywana jest zaréwno u sponsora
badania, jak i u badacza w osrodku badawczym. Dokumentacja sponsora sq to tzw.
Glowne Akta Badania (ang. Trial Master File) i dokumenty z o$rodkéw badawczych
(ang. Site File). Ponadto kazdy o$rodek badawczy posiada swéj zestaw dokumentacji
badania klinicznego (ang. Investigator File).



PODSTAWOWA DOKUMENTACJA BADANIA
KLINICZNEGO

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



PROTOKOL BADANIA KLINICZNEGO (. stuor srorocoy

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

Zgodnie z obowiqzujgcymi zasadami GCP protokét musi zawieraé nastepujgce informacje:

tytut badania klinicznego, numer wersji dokumentu, date jego sporzqdzenia (z kolei zmiany protokotu muszq
by¢ opatrzone kolejnym numerem i datq 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 tytuty lub stopnie naukowe oséb opracowujgcych protokét badania klinicznego
oraz osob, ktére zostaty 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, ktére
zaangazowane zostaty w prowadzenie badania klinicznego;



PROTOKOL BADANIA KLINICZNEGO (. stuor srorocoy

nazwe i opis badanego produktu leczniczego;

opis zatozen badania klinicznego oraz postawionych celéw;

dane dotyczqgce zaréwno potencjalnych korzysci, jak i ryzyka dla uczestnikéw badania klinicznego;

opis drogi podawania badanego produktu leczniczego, okreslenie jego dawkowania oraz sposobu
dawkowania, a takze okresu leczenia i przewidywanego czasu udziatu uczestnikdow badania klinicznego
w badaniv, z uwzglednieniem czasu trwania i kolejnosci wszystkich okreséw badania klinicznego oraz okresu
obserwacji po zakonczeniv badania klinicznego;

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

liczba uczestnikéw badania klinicznego, z uwzglednieniem szczegdtowych kryteriéw doboru uczestnikéw oraz
kryteridw wyltqgczenia 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;



PROTOKOL BADANIA KLINICZNEGO (. stuor srorocoy

opis metod prowadzenia badania i dziatan, ktére nalezy podjgé w celu wyeliminowania mozliwosci
nieobiektywne| oceny wynikéw;

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

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

parametry, ktére okreslajq skutecznos¢ badanego produktu leczniczego, a takze metody, czas oceny,
rejestracji oraz analizy tych parametrow;

parametry, ktére okreslajq bezpieczenstwo badanego produktu leczniczego, a takze metody, czas oceny,
rejestracji oraz analizy tych parametréw;

opis sposobu zgtaszania ciezkich zdarzen niepozqgdanych;

opis zasad wstrzymywania bqgdz przerywania czesci lub catego badania klinicznego, a takze udziatu w nim
konkretnej osoby;

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



PROTOKOL BADANIA KLINICZNEGO (. stuor srorocoy

opis sposobu przechowywania numeréw kodowych, ktére zostaty przydzielonych uczestnikom
badania zgodnie z zasadq losowego doboru uczestnika badania klinicznego do grupy
kontrolnej lub badanej oraz procedur ujawniania tych zasad;

informacje zapisywane w karcie obserwaciji 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, ktére zawiera istotne dane dla badania klinicznego, stanowigce
podstawe przygotowania protokotu badania klinicznego.



CENTRALNA EWIDENCJA BADAN KLINICZNYCH

Centralna Ewidencja Badan Klinicznych jest rejestrem danych prowadzonym w postaci systemu informatycznego
przez Urzqd Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych (URPL).
Informacje o kazdym nowym, zarejestrowanym badaniu klinicznym wprowadzane sq do CEBK.

Rejestr CEBK obejmuje:

tytut badania klinicznego; charakterystyke grup uczestnikéw badania klinicznego;
numer protokotu badania klinicznego; imie, nazwisko i miejsce zamieszkania albo nazwe i siedzibe
sponsora;
numer badania klinicznego w europejskiej bazie danych
dotyczqcych badan klinicznych (EudraCT); imie, nazwisko oraz tytut i stopieft naukowy badacza;
nazwy i adresy osrodkéw badawczych, w ktérych jest imie, nazwisko oraz tytut i stopien naukowy koordynatora
prowadzone badanie kliniczne; badania klinicznego, o ile w takim badaniu uczestniczy;
okreslenie fazy badania klinicznego; date zgtoszenia badania klinicznego;
nazwe badanego produktu leczniczego; date zakonczenia badania klinicznego;
nazwe substancji czynnej; informacje o decyzji w sprawie badania klinicznego;
liczbe uczestnikéw badania klinicznego; numer badania klinicznego w Centralnej Ewidencji Badan

Klinicznych.



SWIADOMA ZGODA UCZESTNIKA NA UDZIAL
W BADANIU

Wyrazenie swiadome| zgody to wyrazenie na piSmie, opatrzone datq i podpisane oswiadczenie woli
o wzieciv udziatu w badaniu klinicznym, ktére ztozone zostato dobrowolnie przez osobe zdolng do
ztozenia takiego oswiadczenia, natomiast w przypadku osoby niezdolnej do ztozenia tego oswiadczenia,
przez jej przedstawiciela ustawowego (art. 37 f. ust. 1 Ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. - Prawo farmaceutyczne)

Jezeli Swiadoma zgoda nie moze zostaé ztozona na pismie, za réownowazng uznaije sie zgode wyrazonq
ustnie w obecnosci co najmniej dwéch swiadkow (art. 37 f ust.2).

Swiadoma zgoda uczestnika na udzial w badaniuv musi zostaé uzyskana przed rozpoczeciem
procedur zwigzanych z badaniem.

Uzyskanie swiadomej zgody jest procesem, na ktéry sktada sie:

rozmowa z uczestnikiem, podczas ktérej zostajq przedstawione informaciji o badaniu, jego ryzyku oraz
niedogodnosciach,

odpowiedzi na pytania zadane przez uczestnika

podpisanie przez uczestnika formularza Swiadomej Zgody na Udzial w Badaniv.



SWIADOMA ZGODA UCZESTNIKA NA UDZIAL
W BADANIU

Formularz Swiadomej Zgody na Udziat w Badaniu jest o$wiadczeniem woli o wzieciv udziatu
w badaniu klinicznym. Pacjent otrzymuje kopie tego dokumentu, z kolei oryginat musi pozostaé
w dokumentacji badania w osrodku badawczym. Ponadto do tego dokumentu dotqgcza sie tzw.
formularz Informacji dla Uczestnika Badania. Zazwyczaj jest to jeden dokument nazywany
formularzem Informacji dla Uczestnika i Swiadomej Zgody na udziat w badaniu. Informacje
znajdujgce sie w tym dokumencie precyzuje GCP oraz Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia
Z dnia 11 marca 2005 w sprawie szczegétowych zasad Dobrej Praktyki Klinicznej.

Zgoda na vdzial w badaniv musi byé dobrowolna. Zaréwno badaczowi, jak i innym
osobom nie wolno wywiera¢ nacisku na uczestnika badania.



FORMULARZ SWIADOMEJ ZGODY PACJENTA

NA UDZIAL W BADANIU
tytul badania:

Imie Pacjenta: .
Nazwisko Pa.c_lema

Inne dane Pacjenta mezqune do przeprowadzema badania_ np.: PESEL, telefon, adres

Ja, mnize; podpisany oswiadczam, ze przeczytalem 1 zrozumiatem Informacje dla
DPacjenta oraz otrzymalem satysfakcjonujace mnie odpowiedzi na zadane pytania.

Wryrazam dobrowolnie zgode na udzial w tym badaniu 1 jestem swiadomy, 12 w kazdej
chwili moge zrezygnowac z udzialu w nim bez podania przyczyny.

Stosownie do art. 23 ust. 1 pkt 1 ustawy z dmia 29 sierpnia 1997 roku o ochronie
danych osobowych (Dz. U. 2002 r., Nr 101 poz. 926 tj. z pozn. zm ) wyrazam zgode na
przetwarzanie przez Uniwersytet Medyezny w Lublinie z siedziba przy Al Ractawickich 1,
20-059 Lublin moich danych osobowych w zakresie 1 celu niezbednym do przeprowadzenia
badania, a takze celach archiwalnych 1 statystycznych.

Posiadam wiedze o dobrowolnosci podania danych. Zostalem rowmiez
poinformowany, 1z przystuguje mi prawo dostepu do treéci danvch dotyvezacych mnie, ich
poprawiania, modvfikac) oraz skorzystama z innych upravwnien wynikajacych z ww. Ustawy.

Miejscowosc, data czytelny podpis Pacjenta

Imie 1 nazwisko osoby przyjmwace] zgode

Miejscowosc, data Czytelny podpis osoby przyymujace) zgode

& JOHNS HOPKINS Proraia babas

Tytal projekt

Swiadoma Zgoda na Udziatl w Badaniu Klinicznym
Zioztates poproszony o udzial w badaniu klinicznym. Zanim wyrazisz zgode na uczesmiczenie w badani,
glowny badacz musi przekazac Ci informacje:
(1) o charakterze badania klinicznego, jego celu oraz czasu trwania;
(1)  zawierajace opis procedur 1 badan medyczmych zwiazanyeh z uczestniczeniem w badamin
kliniczmym, ktore nosza cechy eksperymentu medycznego;
{11} o mozlivym do przewidzenia ryzyku 1 medogodnosciach, oraz o cczelowanych korzysciach;
() o destepmych alternatywnych metodach leczenia 1 zwigzanych z nimi procedurach;
) o zachowanin poufhoscl
W stosowmych przypadkach, gldwny badacz musi réwniez poinformewad Cie:
(1) o odszkodowaniuo lub mezliwoscl leczeniz w przypadku szkody powstale) w zwiazln z
uczestniczeniem w badanin;
{11) o 1stnienin ryzyka niemoezliwego do przewidzenia;
{1} o ckolicznogciach 1 powodach, dla ktérvch Twoje uczesmiczenie w badanm klinicznym moghtoby
zostad przerwane;
) o przewidywanych wydatkach jakie moZesz poniesc w zwizzku z uczestniczeniem w badaniu;
v}  okonselowencjach odstapienia od udziahn w badanin klinicznym;
{(vi)  Zewszelkie nowe dane na temat badania klinicznego mogace miec wphrw na Twoja wols
dalszego nczesmiczenia beds C1 mezwlocznie przekazywane;
(vil) o przewidywanej liczbie nczestnikdw badania klinicznezo.
{(vili} Dotyczy badan klinicenyveh: opis tego badania Klinicznego bedzie dostepny pod adresem
www. ClincalTrials gov. zgndme Z WYVIOZaml prawa Stanéw Zjednoczonych Ta witryna siect
mtmetowe] nie bedzie zawlerad mfc:n:ﬂan:]l ktdre moga zidentyfikowad uiytkownika Co
najwyze] w witrynie sieci internetowe] dostepne bedzie p-odsul:a-:rwame u‘}nlk.ou W kazdej
chwili moina przeszukiwac ta witryne.

Jezell wyrazisz zgode na ndziat w badani iniermym, musisz otrzymac kopie tego delomentu opatrzona
podpizem wraz z pizemnym podsumowraniem badania klimieznego.

W przypadiu jakichkolwiek pytan moZesz kontaktowac sis = pod numerem

Pytania dotyezace praw uczesmikow badan klimieznych 1 zgtaszania ewentualnych szkod powstabych w zwiazin
£ uczestniczeniem w badaniu klinicznym kiemy do pod numerem

Twg) udzial w badanin klinicenym jest debrowolny, a Twoje odstapienie od udziah w badanm kliniezmym nie
poniesie za soba konselowenc]l oraz utraty korzyscl, do jakich jestes z mmych wegledow uprawniomy.

Podpisanie miniejzzego dolmentu oznacza, ze badanie klinicrne, wraz z powvzzzymi informacjami, zostalo mi
ustnie wythimaczene, oraz ze debrowolnie wyrazam zgods na uczesticzenie w tym badanin.

Podpis Pacjenta Data/Godzina

Pospis Swizdka Data/'Godzina

Palish/'Short Form Consent’ March 2012 Verzion 2



SWIADOMA ZGODA UCZESTNIKA NA UDZIAL
W BADANIU

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

cel oraz charakter badanio;

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

opis procedur oraz badan medycznych;

obowiqzki uczestnika badania;

omowienie tych aspektéw badania klinicznego, ktére majg cechy eksperymentuy;



SWIADOMA ZGODA UCZESTNIKA NA UDZIAL
W BADANIU

omoéwienie ryzyka i niedogodnosci, ktére zwigzane sq z udziatem w badaniu dla uczestnika,
embrionu, ptodu oraz dziecka karmionego piersiq;

przewidywane korzysci z udziatu w badaniu klinicznym;
omowienie dostepnych alternatywnych metod leczenig;

informacja o odszkodowaniu w przypadku wystgpienia szkody powstatej w zwiqzku
Z uczestnictwem w badaniu;

sposobie przekazywania ptatnosci, jezeli byty zaktadane;
przewidywane wydatki dla uczestnika, np. koszty podrézy;

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

konieczno$é udostepnienia dokumentéw zrédiowych osobom uprawnionym, czyli monitorom,
audytorom oraz inspektorom;



SWIADOMA ZGODA UCZESTNIKA NA UDZIAL
W BADANIU

zachowanie w poufnosci dokumentacji, ktéra pozwolitaby na identyfikacje uczestnika;
wytqgczeniu danych osobowych uczestnika z publikacji z badania klinicznego;

zapewnienie, ze jakiekolwiek nowe dane, ktére bedq dotyczyé badania klinicznego, mogqgce miec
wptyw na wole dalszego uczestnictwa w badaniu bedq niezwtocznie przekazywane uczestnikowi lub
jego przedstawicielowi ustawowemu;

informacje o osobie, z ktérg bedzie mozna sie kontaktowaé w celu uzyskania dodatkowych informaciji
zaréwno na temat badania klinicznego, jak i praw jego uczestnikdw oraz zgtaszania ewentualnych
szkéd w zwiqzku z uczestnictwem w badaniu klinicznym;

mozliwe do przewidzenia okolicznosci, w ktérych uczestnictwo w badaniu moze zostaé przerwane;

przewidywany czas trwania badania klinicznego oraz przewidywana liczba uczestnikéw.



KOMISJA BIOETYKI W
POLSCE

Komisja Bioetyczna to niezalezna
instytucja opiniujgca i kontrolujgca
projekty badan klinicznych. Czuwa
nad respektowaniem praw oraz
bezpieczenstwem i dobrem

uczestnikdw badania klinicznego.




KOMISJA BIOETYKI W POLSCE

Komisja Bioetyczna petni swoje funkcje zgodnie z pisemnym regulaminem.

Powinna prowadzi¢ zaréwno pisemnqg dokumentacje swojej dziatalnosci, jak i protokoty
spotkan oraz stosowac sie do zasad GCP oraz obowiqzujgcych przepiséw.

Decyzje Komisji Bioetycznej podejmowane sq na zapowiedzianych wczesniej spotkaniach,
w ktérych musi uczestniczyé quorum okreslone w pisemnych procedurach postepowania.

Tylko uczestniczqcy w obradach cztonkowie Komisji Bioetycznej mogq gtosowac lub wydawaé
opinie dotyczqce omawianego badania.

Badacz nie moze uczestniczy¢ w obradach Komisji Bioetycznej, w gtosowaniu oraz dyskusiji
nad opiniq.



KOMISJA BIOETYKI W POLSCE

Komisja bioetyczna powotana jest przez okregowq rade lekarskg na obszarze swojego
dziatania bgdz przy medycznej jednostce badawczo-rozwojowej lub uczelni.

W sktad Komisji bioetycznej wchodzi 11-15 oséb: lekarze specjalisci oraz po jednym
przedstawicielu innego zawodu, moze to by¢ np. prawnik, farmaceuta, pielegniarka, czy tez
duchowny.

Komisja bioetyczna wybiera przewodniczgcego komisji bedqgcego lekarzem oraz zastepce
przewodniczgcego komisji, ktory nie jest lekarzem.
Kadencja komisji frwa 3 lata.



OCENA KOMISJI BIOETYCZNEJ DOTYCZY:

zasadnosci, wykonalnosci i planu badania poprawnosci i kompletnosci pisemnej
klinicznego, informacji dla uczestnika badania,
analizy przewidywanych korzysci oraz poprawnosci procedury uzyskania swiadomej

ryzyka wynikajgcych z badania klinicznego,  zgody uczestnika badaniq,

poprawnosci protokotu badania klinicznego, wysokosci odszkodowania lub rekompensaty

. dla uczestnika badaniq,
poprawnosci wyboru badacza oraz

cztonkéw zespotu badawczego, wysokosci wynagradzania dla badacza

. i osrodka badawczego,
jakosci Broszury Badacza,

ubezpieczenia odpowiedzialnosci cywilnej

jakosci osrodka badawczego, sponsora i badacza.

zasady rekrutacji uczestnikow badaniaq,



MONITOROWANIE

Monitorowanie = czynno$¢ polegajgca na ocenie postepu badania klinicznego
i zapewnieniu zgodnosci sposobu jego prowadzenia z protokotem, standardowymi
procedurami postepowania, zasadami prawidtowego prowadzenia badan klinicznych

i obowiqgzujgcymi przepisami,
Celem monitorowania jest ustalenie czy:

chronione sq prawa i dobro oséb badanych,

zbierane dane sq doktadne, kompletne i mozliwe do weryfikacji na podstawie
dokumentéw zrédtowych,

badanie jest prowadzone zgodnie z  zaakceptowanym  protokotem,

zaakceptowanymi zmianami do protokotu, zasadami GCP i obowiqzujgcymi
przepisami.



wve) MONITORING PLAN

(ang.) Monitoring Plan — opis szczegdtowego zakresu monitorowania okres$lony przez
sponsora badania
Dokument Monitoring Plan zawiera:

Liste obowiqzujgcych SOPéw (ang. Standard Operating Procedures — Standardowych Procedur Postepowania)
i innych wytycznych;

Liste wymaganych dokumentéw;

Czestotliwosé i czas trwania wizyt w osrodkdéw (qualification, initiation, monitoring, close-out);

Wymagania dotyczqgce przygotowania raportu z wizyty i innych aktywnosci przed i po wizycie w osrodku;
Sposoby kontaktowania sie z zespotem badawczym i ich dokumentowanie, np. raporty z rozméw telefonicznych;

Wymagania odnosnie dokumentacji zrédlowe| pacjentéw, zasad wypetiania CRFéw (ang. Case Report Form —
Karta obserwacji klinicznej) i danych podlegajqcych weryfikacji;

Procedure zgtaszania SAE (ang. Serious Adverse Event — ciezkie zdarzenie niepozqgdane) i obiegu odpowiednich

dokumentéw;

Zbieranie i wysytke CRFéw.



MONITOR BADAN KLINICZNYCH — CRA

CRA (ang. Clinical Research Associate) to osoba, ktéra odpowiada za ocene postepu
badania klinicznego prowadzonego w osrodkach badawczych i stanowi pomost pomiedzy
sponsorem a badaczem.

Do najczesciej wymienianych przez pracodawcéw kwalifikacji wstepnych przy
rekrutacji CRA nalezq:

Wyksztatcenie medyczne, farmaceutyczne, pielegniarskie, biologiczne i pokrewne (zdarza sig, ze
firmy zatrudniajg monitoréw z innym wyksztatceniem, np. ekonomicznym czy humanistycznym);

Znajomosc jezyka angielskiego — w zaleznosci od firmy w stopniu bardzo dobrym lub biegtym;
Prawo jazdy;

Znajomos¢ programéw komputerowych (najczesciej Office);

Gotowos¢ do odbywania licznych podrézy krajowych i zagranicznych;

Doswiadczenie w badaniach klinicznych;

Sumiennos$é, doktadnosé, umiejetnosé pracy w zespole, tatwos¢ nawigzywania kontaktéw.



OBOWIAZKI CRA (WYMIENIONE W ICH GCP PKT. 5.18.4)

Ocena osrodka pod kgtem merytoryczno-technicznym.
Kontrola dotyczqgca badanego produktu.
Przekazywanie informaciji badaczom i pozostatemu personelowi.

Sprawdzanie czy badanie prowadzone jest zgodnie z protokotem i ewentualnymi
Zmianami.

Szkolenie zespotu badawczego.
Weryfikacja dokumentacji zrédtowe;.

Dostarczanie wszystkich dokumentéw niezbednych do prawidtowego prowadzenia
badania.

Sprawdzenie czy dokumentacja badania jest przechowywana w osrodku.
Ochrona praw i dobra uczestnikéw badania.

Kontrola procesu zbierania danych na temat zdarzen niepozqgdanych i zgtaszania do
sponsora, Komisji Etycznej i kompetentnych wtadz.



OBOWIAZKI CRA

Kontrola dotyczgca badanego produktu ma na celu sprawdzenie czy:

Badany produkt jest przechowywany zgodnie z wymogami okreslonymi przez sponsora i inne odnosne przepisy.
Kontrola warunkéw przechowywania powinna byé przeprowadzana regularnie i odpowiednio udokumentowana

Dostep do badanego produktu majq tylko cztonkowie zespotu badawczego upowaznieni przez gtéwnego badacza
Dostarczono do osrodka wystarczajqcq ilos¢ badanego produktu

Proces wydawania, odbioru i ilosciowego rozliczania badanego produktu przebiega prawidtowo oraz jest wiasciwie
udokumentowany

Badany produkt jest wydawany tylko uczestnikom spetniajgcym wymagania okreslone protokotem badania

Uczestnicy badania zostali poinformowani o sposobie przyjmowania produktu, warunkach przechowywania i
procedurze zwrotu niewykorzystanego produktu

Uczestnicy badania nie otrzymali/nie przyjmujq przeterminowanego produkitu
W badaniach prowadzonych metodq slepej préby nie zostat ztamany kod

Zwrot lub niszczenie niewykorzystanego produktu jest przeprowadzone zgodnie z wytycznymi sponsora i
obowiqgzujgcymi przepisami

Dokumentacja dotyczgca badanego produktu jest przeprowadzona prawidtowo



OBOWIAZKI CRA

CRA odpowiada za przekazanie nastepujgcych dokumentéw do osrodka:
Dokumentacji dla Komisji Etycznej,
Instrukcji na zespotu badawczego
Formularzy, ktére bedq uzywane w trakcie badania, np. do zgtaszania SAE,

Dokumentéw dla pacjentéw — formularzy swiadomej zgody, informacji dla pacjentaq,
dzienniczkéw, kwestionariuszy, kart pacjentéw

Dokumentacji



OBOWIAZKI CRA

CRA sprawdza, czy:
Proces uzyskania swiadomej zgody przebiega prawidtowo
Uczestnicy badania otrzymujq aktualne informacije istotne dla kontynuowania udziatu w badaniu
Jest zapewniona wtasciwa opieka medyczna
Ochrona danych osobowych jest zagwarantowana

Uczestnikami badania sq tylko osoby spetniajgce wymogi protokotu.

Ochrona praw i dobra uczestnikéw badania jest kluczowym zadaniem

CRA



RAPORT CRA

Po przeprowadzeniu wizyty w osrodku CRA przygotowuje pisemny raport w formie ustalonej
przez sponsora. Dokument ten zawiera opis pracy wykonanej przez CRA oraz stwierdzonych
nieprawidtowosci. Z punktu widzenia zapewnienia jakosci najistotniejszym fragmentem raportu
jest lista dziatan podjetych Ilub planowanych w celu zapobiegania wystgpieniu
nieprawidtowosci, redukgji liczby odchylen i zagwarantowania odpowiedniej jakosci.

Istotne zagadnienia komunikowane do sponsora w raporcie z wizyty monitoringowej powinny
byé takze przedstawione badaczowi na pismie w formie tzw. Follow-up letter.

FDA wymaga, aby kazda wizyta monitora w osrodku byta potwierdzona, m.in. poprzez
wystanie do badacza takiego listu.

Kontakty telefoniczne z osrodkiem sq czesciq procesu monitorowania i powinny byc¢
udokumentowane na pismie w formie tzw. Telephone confact report.



DZIALANIE NIEPOZ/JLDANE

(W ROZUMIENIU USTAWY Z DNIA 6 WRZESNIA 2001 R. PRAWO FARMACEUTYCZNE -
ROZDZIAL T PRZEPISY OGOLNE, ART.2)

w-3) dziataniem niepozgdanym badanego produktu leczniczego albo badanego produktu
leczniczego weterynaryjnego — jest kazde niekorzystne i niezamierzone dziatanie tych produkidw,
wystepujqce po zastosowaniu jakiejkolwiek dawki tych produktow;

3a) dziataniem niepozgdanym produkiu leczniczego — jest kazde niekorzystne i niezamierzone
dziatanie produktu leczniczego wystepujgce podczas stosowania dawek zalecanych u ludzi w celach
profilaktycznych, diagnostycznych, terapeutycznych lub dla modyfikacji funkciji fizjologicznych

3b) dzialaniem niepozqgdanym produkiu leczniczego weterynaryjnego - jest kazde
niekorzystne i niezamierzone dziatanie produktu leczniczego weterynaryjnego:

a) wystepujgce podczas stosowania dawek zalecanych u zwierzgt w celach
profilaktycznych, diagnostycznych, leczniczych oraz dla przywrécenia, poprawienia lub
modyfikacji funkdiji fizjologicznych organizmu,
b) ktére wystepuje u cztowieka po ekspozycji na produkt leczniczy weterynaryjny;



NIESPODZIEWANE NIEPOZADANE DZIALANIE

(ANG. UNEXPECTED ADVERSE DRUG REACTION)

Niespodziewanym dziataniem niepozqgdanym jest kazde negatywne dziatanie
produktu leczniczego, ktérego charakter lub stopien nasilenia nie jest zgodny z danymi
zawartymi w odpowiedniej informacji o produkcie leczniczym — dla produktéw leczniczych
w badaniach klinicznych najczesciej — w broszurze badacza, dla produktéw leczniczych
dopuszczonych do obrotu — w Charakterystyce Produktu Leczniczego.



CIEZKIE ZDARZENIE NIEPOZADANE

(ANG. SERIOUS ADVERSE EVENT (SAE) / SERIOUS ADVERSE EXPERIENCE)

Ciezkim zdarzeniem niepozgdanym jest kazde zdarzenie niepozqdane, wystepujgce u
uczestnika badania bez wzgledu na zastosowang dawke produktu, ktére powoduije:
Zzgon,
zagrozenie zyciaq,
koniecznos$é hospitalizacji lub jej przedtuzenie,
trwaty lub znaczny uszczerbek na zdrowiu, lub wade wrodzong, lub uszkodzenie
okotoporodowe,
lub

ktére zostanie uznane za wazne z medycznego punktu widzenia.

(USTAWA z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne -Rozdziat 1 Przepisy ogdlne, Art.2)



CIEZKIE ZDARZENIE NIEPOZADANE — PROCEDURY

Ciezkie zdarzenia niepozgdane musi byé raportowane przez Badacza do Sponsora (w ciggu
24 godzin od momentu, w ktérym sie o nim dowie).

Przedstawiony raport z wystgpienia dziatania niepozqgdanego powinien mie¢ forme pisemng
(zazwyczaj gotowe formularze raportu wraz z informacjomi gdzie i jak je przesytaé
dostarczane sq badaczom przed rozpoczeciem danego badania).

W przypadku zgloszenia zgonu uczestnika badania Badacz, na wniosek Sponsora lub
Komisji Bioetycznej, przedstawia wszelkie dostepne informacje (np. protokédt z sekcji zwiok,
epikryze koncowq etc).



RAPORTOWANIE DZIALAN NIEPOZADANYCH
ORGANOM UNII EUROPEJSKIES LUB EFTA

W  przypadku, gdy zachodzi podejrzenie, ze raportowane przez badacza zdarzenie
niepozqdane stanowi niespodziewane ciezkie niepozqdane dziatanie produktu leczniczego,
ktére to doprowadzito do zgonu albo zagrozenia zycia uczestnika badania klinicznego,
sponsor badania w ciqgu 7 dni (od dnia otrzymania informacji), zobowiqzany jest przekazac
ja wtasciwym organom panstw cztonkowskich Unii Europejskiej lub EFTA, na terytorium ktérych
prowadzone jest dane badanie kliniczne.

Ponadto, poinformowana musi zostaé takze odpowiednia Komisja Bioetyczna, ktéra wydata
opinie o badaniu klinicznym, a takze informacija w formie elektronicznej przekazana musi
zostaé do europejskiej bazy danych dotyczqcej dziatan niepozgdanych.



RAPORTOWANIE DZIALAN NIEPOZADANYCH
ORGANOM UNII EUROPEJSKIES LUB EFTA

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 zawierajgcy wszystkie podejrzenia o wystgpieniu ciezkich niepozgdanych dziatan,
ktore wystqgpity w danym roku,

roczny raport na temat bezpieczenstwa pacjentédw.



RAPORTOWANIE DZIALAN NIEPOZADANYCH
ORGANOM UNII EUROPEJSKIES LUB EFTA

Niespodziewane ciezkie niepozqgdane dziatanie produktu leczniczego zgtasza sie w postaci
sprawozdania, ktére musi zawieraé wszystkie wazne informacje, a w szczegdlnosci:

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

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

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

szczegotowy opis niespodziewanego ciezkiego niepozqgdanego dziatania,
pieczed i podpis lekarza (jezeli dotyczy),

numer protokotu badania klinicznego oraz numer, pod ktérym dokonano wpisu badania do
Centralnej Ewidencji Badan Klinicznych.



AGENCJA DS. ZYWNOSCI | LEKOW
(FOOD AND DRUG ADMINISTRATION — FDA) m

Agencja ds. Zywnosci i lekéw (FDA) jest amerykarskq instytucjq rzqdowq stanowigcq czeéé
Departamentu Zdrowia i Uslug Spotecznych, zajmujgcq sie kontrolg zywnosci (dla ludzi
i zwierzqt), suplementéw diety, lekéw (dla ludzi i zwierzqt), kosmetykow, urzqdzen medycznych,
urzqdzen emitujgcych promieniowanie (w tym niemedycznych), materiatéw biologicznych
i preparatéw krwiopochodnych w Stanach Zjednoczonych.

FDA jest znana z rygorystycznych przepiséw dotyczgcych dopuszczania lekéw do obrotuy,
nakazujgcych producentom przestrzeganie procedur oraz informowanie pacjentéw
o zagrozeniach zwigzanych ze stosowaniem lekéw.

Pozytywna opinia wydana przez FDA dla danego produktu spozywczego lub leku jest
uznawana takze poza Stanami Zjednoczonymi za wyznacznik jakosci i potwierdzenie braku
negatywnego wptywu na zdrowie.



CODE OF FEDERAL REGULATIONS (CFR) [EDYA

Przepisy FDA dotyczqce prowadzenia badan klinicznych zebrane sq w tzw. Code of Federal
Regulations (CFR) w tytule 21 w czesciach 11, 50, 56, 312 i 314, dotyczqcych:

21CFRT1 = Zapiséw elektronicznych i podpisu elektronicznego [ réowniez w prowadzeniu
badan]

21CFR50 — Ochrony uczestnikow badania

21CFR54 — Ujawnienia powiqgzan finansowych przez badaczy (tzw. Financial Disclousure)
21CFR56 — Komisji Etycznych (Institutional Review Board)

21CFR312 — Aplikacji Investigational New Drug (okresla obowiqzki badacza i sponsora)

21CFR314 — Aplikacji New Drug Application (dopuszczenie do obrotu)



MIEDZYNARODOWA KONFERENCJA DS. HARMONIZACJI
(INTERNATIONAL CONFERENCE ON HARMONIZATION — ICH)

ICH jest wspdlnq inicjatywq przedstawicieli wtadz Unii Europejskiej, USA i Japonii oraz ekspertéw
przemystu farmaceutycznego majqgca na celu ujednolicenie wymagan rejestracji produktéw
leczniczych m.in. dla zapobiezenia powtarzaniu testow w badaniach nowych lekéw.

Uczestnicy Konferencji:

Komislia Europejska reprezentujgca Unie Europejskq przy wspoétudziale European Agency for Evaluation of
Medical Products (EMEA),

Food and Drug Administration (FDA) z ramienia USA,
Ministerstwo Zdrowia Japonii,
a pondato:
European Federation of Pharmaceutical Industries and Association (EFPIA),
Japan Pharmaceutical Manufactures Association (JPMA),
Pharmaceutical Research and Manufactures of America (PhRMA).

W charakterze statych obserwatoréw wspétpracujq z Konferencjaq: Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO),
Europejska Strefa Wolnego Handlu (EFTA) oraz wladze Kanady.



MIEDZYNARODOWA KONFERENCJA DS. HARMONIZACJI

Obszary zagadnien i dokumentéw ICH:

Q — Quality — odnoszqcy sie w wiekszosci do wtasnosci i wytwarzania produktéw
S — Safety — odnoszqcy sie do badan przedklinicznych

E — Efficacy

M — Multidisciplinary



Zagadnienie Tytut dokumentu Etap

El Wielko$é populacji eksponowanej [na badany produkt] dla oceny bezpieczenstwa 5
klinicznego
E2A Definicje i standardy dla raportowania [danych dotyczqgcych bezpieczenstwa] w trybie 5
przyspieszonym
E2B Elementy danych dla przesytania indywidualnych raportéw 5
E2C Okresowe raporty aktualizujgce dane dotyczqce bezpieczenstwa 5
E3 Struktura i zawartosé raportéw z badan klinicznych 5
E4 Informacja o zaleznosci dawka-odpowiedz dla potrzeb rejestracji leku 5
ES Czynniki etniczne w uznawaniu danych klinicznych z badan prowadzonych za granicq 5
E6 Zasady Dobrej Praktyki Badan Klinicznych — ujednolicone wskazowki 5
E7 Badania kliniczne z udziatem szczegdlnych populacji: geriatria 5
E8 Ogélne zatozenia dotyczqgce badan klinicznych 5
EQ Zasady statystyczne w badaniach klinicznych 5
E10 Dobér grupy kontrolnej w badaniach klinicznych 5
E11 Badania kliniczne produktéw z udziatem dzieci 5

—

E12A Zasady oceny klinicznej nowych lekéw w leczeniu nadcisnienia tetniczego



CONTRACT RESEARCH ORGANIZATION

Contract Research Organization (CRO) sq to organizacje prowadzqgce badania
kliniczne na zlecenie firm farmaceutycznych.

Niezaleznie wyspecjalizowane firmy CRO, skupione sq wytgcznie na organizowaniu
i nadzorowaniu badan klinicznych (co odréznia je od firm farmaceutycznych). Firmy
farmaceutyczne i CRO zatrudniajg monitoréw badan klinicznych (CRA). CRA stanowi
wykwalifikowany personel, ktéry odpowiedzialny jest za caly proces monitorowania
badania klinicznego. Ponadto, CRO wspdtpracujq bezposrednio z badaczami.



CONTRACT RESEARCH ORGANIZATION

Sponsor moze przekazaé niektére (lub wszystkie) swoje obowiqzki i funkcje CRO,
jednak ostateczna odpowiedzialnos¢ za jakosé i zgodnos¢ danych zawsze
pozostaje po stronie sponsora.

Przekazanie obowigzkow musi odbyc sie drogqg pisemnqg. CRO zobowiqgzana jest
wprowadzié¢ system zapewnienia jakosci i jej kontroli w trakcie trwania badania.
Aktualnie, w Polsce obecnych jest ok. 50 firm typu CRO: sq to zaréwno oddziaty
globalnych firm, jak i niewielkie (o lokalnym zasiegu).



Struktura rynku badan klinicznych (wartosciowo, dane szacunkowe)

Swiat CEE/CIS

0% 50% 100% 0% 50% 100%

[l In-house” firm famaceutycznych  [J]  Osrodki akademickie Firmy CRQO

Zrédio: Swiat: Business Insight, CEE/CIS: Analiza PwC

Struktura rynku badan klinicznych w Polsce (wartosciowo)
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INFARMA

Zwiqgzek Pracodawcow Innowacyjnych Firm Farmaceutycznych (z  siedzibg
w Warszawie) reprezentujqcy 28 wiodqgcych firm sektora farmaceutycznego, prowadzqgcych
dziatalno$¢ badawczo-rozwojowq i produkujqcych leki innowacyine.

INFARMA jest cztonkiem miedzynarodowej organizacji zrzeszajgcej innowacyjng branze
farmaceutyczng - Europejskiej Federacji Przemystu i Stowarzyszen Farmaceutycznych
(EFPIA), a takze Pracodawcéow RP oraz Krajowej Izby Gospodarczej.

@ INFARMA



INFARMA

Cel dziatalnosci INFARMY: podejmowanie inicjatyw pozytywnie wptywajgcych na tworzenie
rozwiqzan systemowych w dziedzinie ochrony zdrowia w Polsce. Rozwigzania umozliwiajq
polskim pacjentom na korzystanie z nowoczesnych i najbardziej skutecznych terapii, tak by
polskie standardy leczenia odpowiadaty swiatowym.

Dbajgc o przestrzeganie wysokich standardéw etycznych innowacyjne firmy farmaceutycznie
zrzeszone w INFARMIE przyjety w 2008 r. Kodeks Dobrych Praktyk Przemystu
Farmaceutycznego, ktéry wyznacza normy dziatan w zakresie: promociji i reklamy produktow
leczniczych, organizacji sympozjow, kongreséw i innych spotkan naukowych, prowadzenia
badan, wspdtpracy z przedstawicielami zawodéw medycznych oraz organizacjami pacjentow.

Od 1 stycznia 2015 r. firmy cztonkowskie INFARMY stosujq w swojej dziatalnosci Kodeks
przejrzystosci — zainicjowanq przez EFPIA  samoregulacje innowacyjnej branzy
farmaceutycznej, okreslajgcq zasady etycznej wspdtpracy z przedstawicielami zawodéw
medycznych oraz organizacjami ochrony zdrowia.

@ INFARMA



STOWARZYSZENIE NA RZECZ DOBRE) GCPpl
PRAKTYKI BADAN KLINICZNYCH W POLSCE

Stowarzyszenie na Rzecz Dobrej Prakiyki Badan Klinicznych w Polsce (GCPpl) jest
dobrowolnym, samorzgdnym, trwatym zrzeszeniem majgcym na celu:

1)rozwijanie i propagowanie inicjatyw, postaw i dziatan sprzyjajgcych wprowadzaniv w zycie
zasad etyki i rzetelnosci badan klinicznych (Good Clinical Pratice - GCP),

2)tworzenie atmosfery zaufania i szacunku do nowoczesnych medycznych badan klinicznych,

3)upowszechnianie i uporzgdkowanie oraz rozwijanie tych badan w kontaktach z osrodkami
medycznymi w kraiju,

4)przyczynianie sie do stworzenia forum do dyskusji i wymiany poglgdéw pomiedzy
podmiotami zaangazowanymi w dziedzine badan klinicznych oraz wspieranie organizacyjne
i rzeczowe os6b fizycznych i jednostek organizacyjnych, ktére podejmujq takie dziatania
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Rozporzqdzenie Ministra Finanséw z dnia 30 kwietnia
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ciezkiego niepozgdanego dziatania produktu
leczniczego

Rozporzqdzenie Ministra Zdrowia z dnia 11 marca 2005
w sprawie szczegdtowych zasad Dobrej Praktyki
Klinicznej

Ustawa o Urzedzie Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobdéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, z dnia
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Ustawa z dnia 20 maja 2010 r. o wyrobach medycznych
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ZARZADZENIE Nr 37 PREZESA RADY MINISTROW z dnia
14 czerwca 2011 r. w sprawie nadania statutu Urzedowi
Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych
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Strony internetowe:
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http: www.registrarcorp.com

http:/ /www.fda.gov

http: / /www.badaniaklinicznewpolsce.pl

http: //www.infarma.pl
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Dziekuje za uwage.



