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A klinikai gyogyszervizsgalat szereploi

« Hatosag, etikai bizottsagok
* Vizsgalo

e Szponzor

* Vizsgalati alany




Ki a Szponzor?

A szponzor az a szervezet (vagy
egyen), aki/mely felelOs egy
kKlinikai vizsgalat:

« Szervezeseert

* Vegrehajtasaert

 MinGsegeért

* Biztositasaert

* Anyagi tamogatasaért




A klinikai vizsgalatok ,térképe”

1l vizsgalat szerepldi

Kérhdaz Orvos Biztosito
A | /
beteg — | Klinikai vizsgalat

(tarsadalom)

Hatosag Etikal B

— eloallité




Szponzor feladatai
ICH GCP Update of E6

1 A mindség biztositasa,mindségbiztositasi rendszer miikodtetése

2 A klinikai vizsgalat tervezése , CRO bevonasa

3 A klinikai vizsgalati adatok kezelése

4 Avizsgaldk kivalasztasa , feladatok felosztasa

5 Kompenzacio,kartalanitas, biztositas

6 Hatdsagok felé valo kommunikacio, jelentések, etikai bizottsaggal vald
egyuttmiikodés

7 Informacio a vizsgalati szerrol, a Vizsgaldk Kézikonyve, a vizsgalati szer
biztositasa

8 Biztonsagi adatok, mellékhatas-jelentés

9 Monitorizalas

10 Audit

11 Noncompliance
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Szponzor feladatai 1.

* A mindség biztositasa

a vizsgalat megtervezése, a vizsgalatok iranyitasa ,lefolytatasa,és az adatkezelés kapcsan

. kockazatok azonositasa-rendszerek szintjén-pl. IT rendszerek, SOP, beszallitok

. a vizsgalat szintjén - vizsgalati szer, study design,

. kockazatok értékelése -pl. mikor és hogyan merilhetnek fel, ki mikor észlelheti stb.

. kockazat kontrollja - hogyan lehet csokkenteni, mi a kockazat szintje, mely szint elfogadhato

. kockazat kommunikacidja- a vizsgalatban részvevo felek iranyaba-hatdsag, vizsgalok, alanyok stb.

. kockazatok rendszeres ellenérzése, jelentések

= —  Nemzeti Egészségugyi




Szponzor feladatal 2.
A vizsgalat megtervezése,szervezése

« Megfeleld szakképzettséggel rendelkezd személyek kivalasztasa, kozremikodése
— Klinikai farmakolégus
— Biostatisztikus
— Orvosok

Vizsgalati terv, adatlapok osszeallitasa, elemzések megtervezése, koztes és 0sszefoglalo jelentések
elkészitése.
e Egyvagy tobb vizsgalati centrum
 Adatlapok megfelel6ek legyenek
* Kiegészit6 adatlapok (ha szikségesek)

* Koordinald vizsgalatvezet6k és tovabbi vizsgalatvezetSk feladatait irasban a vizsgalat megkezdése el6tt rogziteni
kell

* Multicentrikus vizsgalat: biztositani kell a kommunikaciot a vizsgalatvezet6k kozott

CRO bevonasa Bizonyos feladatok delegalasa, mindig irasban. SZPONZOR VEGIG FELELOS A
CRO mikddéséért

“_ —  Nemzeti Egészségugyi
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Szponzor feladatai 3.
A klinikai vizsgalati adatok kezelése

 Megfelelb6en szakképzett személyek a vizsgalat teljes ideje alatt, akik az
adatok gy(jtését, kezelését, statisztikai analizisét és a riport elkészitését
végzik/fellugyelik,

* Elektronikus adatgyjt6 és kezelb rendszerek mikddtetése

* |T rendszerek biztonsaga, SOP, validalas,biztonsagi rendszer, adat integritas
(minden valtoztatas megfelel6 elektronikus kovetése)

e Adatok meglrzése, arhivalasa

* Adatok atadasa

* Adatok meg6brzése, ha a fejlesztés leall

* |IDMC (independent data-monitoring committee) szerepe,jelentfsége
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Szponzor feladatai 4.
Vizsgalok kivalasztasa

A megbizo felel6ssége:

* Megfelel6 vizsgalatvezet6/intézmény szakképzettség, tapasztalat és

e Er6forrasok ellenbrzése

e Koordinalo vizsgalatvezetd kijelolése multicentrikus vizsgalat esetén

* Protokoll, vizsgaldk kézikonyv biztositasa

* Elegendd id6 az el6késziletekre

* Intézmény kotelezettség vallalasa irasban
— etikai bizottsag altal jovahagyott protokoll, GCP iranyelvek kovetése
— adatrogzités, monitorozas, audit, inspekcio elfogadasa
— dokumentumok megébrzése, (megbizé irasban értesiti az intézményt a felfiggesztésrol)
— SZERZODES (mindenkivel, mindenrél!!!)

« Valamennyi résztvevének biztositani kell hogy feladataikat-a vizsgalati terv szerint lathassak
el: vizsgalo(k), alvizsgalo(k), ndverek, gyogyszerész-

Minden a vizsgalattal 0sszefuggé feladatot és kotelezettseget el kell osztani,

a VIZSGALAT MEGKEZDESE ELOTT

Nemz:
KKKKK asi Ugynokség



Szponzor feladatai 5.
Kompenzacio, kar megteritése, biztositas

« Kompenzacio: vonatkozo elbirasok, jogszabalyok alapjan

Kartérités — kartalanitas

« Kartérites: aki masnak jogellenes magatartassal kart okoz, koteles
azt megteriteni

- Kartalanitas: , jogszer( kar”, kar keletkezik, bar a magatartas
jogszerl volt

e Biztositas

 Kar megtérités modja a hatosagi elGirasok szerint, jogi és pénzlgyi
értelemben

 Barmely vizsgalattal kapcsolatos kar- igény kielégitése,
orvosi mhiba és/vagy gondatlansag miatt
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Szponzor feladatai 6.
Hatésaggal valé egyuttmukodes,
Kapcsolattartas a Fuggetlen Etikai Bizottsaggal

e Vizsgalat inditasa, engedélyeztetés, vizsgalat lezarasa
* Vizsgalathoz elGzetes etikai bizottsagi engedély megszerzése

 Barmely protokoll modositas esetén ismételt jovahagyas kell
* MONITOR a kapcsolattartas segitdje

uuuuuuuuuuuuuuuuu



Szponzor feladatal 7.
Vizsgalati készitmeény(ek)

* Megfeleld informaciok: elegendd biztonsagi és hatékonysagi adat )
adagolasi mad, kezelés id8tartam a vizsgalandd populacidora vonatkozdan

e @Qyartasa, csomagolasa, cimkeézése, és kodolasa GMP szerint

* Vizsgalok kézikonyvét folyamatosan frissiteni kell, Uj adat esetén errdl
folyamatos tajekoztatas a vizsgaloknak

Megbizd koteles tajékoztatni:

* A Monitort, Vizsgalatvezet6t, Gyogyszerészt-megfelel nyilvantartas
e A tarolasi homeérséklet,

A tarolasi feltételek,

A tarolasi ido,

A kezelési utasitasok részleteird|

A vizsgalati készitmény és sziikséges eszkdzok biztositasa

(vizsgalati készitmeény kiszallitas-engedélyek!!!,lejart készitmények
begylijtése

(NEKU
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Szponzor feladatai 8.
Biztonsagi adatok, mellékhatas-jelentes

* Biztonsagi adatok folyamatos értékelése, safety update, periodic safety update
* Nemkivanatos gyogyszerhatasok jelentése
— VizsgdlatvezetS/intézmény

— Etikai Bizottsagok
Hatdsag (RA s- Regulatory Authority)
e SAE (Serious Adverse Event)




Szponzor feladatai 9.
Monitorizalas

A monitor/ok kivalasztasa

* A monitorizalas terjedelme, melysége, risk-based
megkozelités,

* On-site és centralized monitoring
* Risk-based monitoring

* A monitor felelossege, feladatai

* A monitorizalasi terv

* Monitoring riport

uuuuuuuuuuuuuuuuu



Szponzor feladatai 10.

AUDIT

Audit: a klinikai vizsgalat ellenéGrzése, fliggetlen és kilonallé a monitorozastol
Ertékeli a wzsgalat lefolytatasat

Auditot végz6 személy fluggetlen, szakképzett és tapasztalt

A meg(blzonak biztositani kell, hogy a rendszerek ellendrzése milyen eljarasok

szerin
AUDIT soran:

tortenjen (mit, és hogyan, gyakorlsag, jelentés tartama formaja)

Protokoll, SOP, GCP és a vonatkozo hatdsagi el6irasok betartasanak ellenbrzése
Auditorok megfigyeléseit dokumentalni kell

Felligyeleti hatdsagok eseti ala
megsertese vagy peres esetek

Hazai hatosagi audit
Szponzor audit
Kalfoldi hatésagok (FDA)

— Kutatasi Ugynokség

Bon kérhetik az audit jelentést, de csak sulyos GCP



Szponzor feladatai 11.

Intézkedés a szabalyoktol valo eltérés esete
(Noncompliance)

* Monitorizalas/ audit tarhatja fel

» Oki analizis (root-cause )

* Azonnali intezkedeés

 Ha szukseéges hatosag ertesitese

« Site/investigator vizsgalati reszvetelének felfuggesztese,
megszuntetese

— Kutatasi Ugynokség



A kulonbozé iparagak K+F raforditas

Figure 2. R&D Expenditures per Emplo_yee.

by Manufacturing Subsector and Industry, 2000-2007
Paper, printing 1= $2,238
Machinery T== $5,663
Electrical equipment, appliances | 1 $6,411
All manufacturing | . $9,956
Petroleurn, coal | $13,319
Transportation equipment | $15,693
Motor vehicles, trailers, parts | $15,704
Aerospace products | | $22,162
Navigational, measuring... | . $22,262
Chemicals | . $34,978
Computers and electronics i 1 $37,980
Semiconductors | $40,341
Communications equipment | $62,995
Biopharmaceuticals I 1 $105,428
$0 $20,000 $40,000 $60,000 $80,000 $100,000 $120,000

Manhattan Institute for Policy Research
FDA Report 5.April 2012
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Az innovativ gyogyszerek fejlesztésének folyamata

|. szakasz Il. szakasz lll. szakasz IV. szakasz

1000-5000 onkéntes
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Gyogyszerfejlesztés

* mig a hetvenes evekben 150 millic dollarbdl tudtak
kifejleszteni egy gyogyszert, ma ez mar elérte a 3 milliard
dollart;

« 2016-ban a gyogyszeripari K+F érteke elerte a 160 milliard
eurot,

« 2024-re ez a koltség meg fogja haladni a 200 milliard eurot is.
« Jelenleg mintegy 7000 uj gyogyszerkeszitmenyt fejlesztenek,

» ezek 74 %- a teruleten teljesen ujszerd megkozelitést
alkalmaz.

AIPM 2021

Nemzeti Egészségugyi



A fejlesztes alatt allo keszitmenyek ,,siker
aranya” a fejlesztées human fazisa szerint

Attrition: High Attrition at phase 2 and increasing

Overview of Attrition across the Industry <
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1. Product of phase attrition rates that year, using 90% assumption for regulatory launch success; for originated and partnered drugs
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A betegtajekoztatas elvei és gyakorlata 1.

Jogszabalyi hatter:

 2005. évi XCV. torveny (Gyogyszertorvény)
23/2002.(V.9) EuM rendelet
24/2002.(V.9.) EUM rendelet
35/2005.(VIII.26.) EUM rendelet
235/2009.(X.20.) Korm.rendelet

(NEKU
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A betegtajekoztatas elvei és gyakorlata 2.

Unids kovetelmények

* Diretive 2001/20/EC

* Directive 2005/28/EC

* Detalled Guidance

» 536/2014/EU-European Parliament




Orvosi Etika Nemzetkozi Kodexe WMA:

 International Code of Medical Ethics London 1949
« Sydney 1968, Oslo 1970, Tokyo 1975, Lisszabon 1981, Velence 1983
« Magyar Orvosi Kamara Etikai Kodexe

1998. Julius 1.

e —  Nemzeti
- Kutatasi Ugynokség



Emberen vegzett kutatas etikai normainak
forrasai

Helsinki Deklaracio (1964,ill. modositasai)
Nurnbergi kodex (1949)

Belmont Riport ( 1979)

Ovidedi Egyezmeény (1997




Az emberen végzett klinikai vizsgalatok
alapelvei, feltételei

* Az egyen erdeke megel

Ozi a tarsadalom érdekeét

* A Kkutatas jelentosege aranyban van a résztvevok altal

vallalt kockazattal: az e

ony/kockazat aranya kedvez0

* Nincs mas alternativ elj

aras a kérdes megvalaszolasara



35/2005. (VIII.26.) EUM rendelet etikai
vonatkozasai 1.

A vizsgalati alanyok védelme 4. §
* Avizsgalati alany jogali, jollete, biztonsaga elsObbseéget
élvez a tudomany, tarsadalom érdekeivel szemben.

* Akutatas alanyat erinto kockazat a leheto legkisebb
mertéku legyen

xxxxxxxxxxxxxxxxx



A 35/2005. (VIII.26.) EiiM rendelet etikai

vonatkozasai 2.
A vizsgalati alany tajékoztatasa, beleegyezes a klinikal
vizsgalatba 6. §
A tajékoztato tartalma:
- a klin. vizsg. azonosito adata
- celja, idotartama, beavatkozasok jellege
- mas elfogadott kezelesi lehetésegek
- kockazat, kellemetlenség nem kivanatos esemenyek
- varhato elonyok




A 35/2005. (VIIl.26.) EUM rendelet etikai
vonatkozasai 3.

« avizsgalattal 0sszefugg0l kar, kartalanitasa, karterités (Gytv. 21. §)
« kontakt személy neve, elérhetésége

« Kkoltségterités (van/nincs)

* Onkéntesseég hangsulyozasa

* Dbeleegyezés visszavonasanak lehetbsege

* az adatok titkossaga

» placebo alkalmazasa (van/nincs)

* avizsgalati készitmeny ismertetése

« avizsgalat befejezése utani kezelés lehetbsegei
« felelbsségbiztosito megnevezese

« genetikai mintavételre vonatkoz6 rendelkezések

( Eiitv. 164. § 2005. évi XCV torv. 3. § )




A 35/2005. (VII.26.) EuM rendelet etikai
vonatkozasai 4.

Beleegyezo nyilatkozat tartalma:
- a klin. vizsg. azonosito adatai
- eu. szolg. neve

- aKklin. vizsg. vezetojenek, ill. a tajekoztatast addé személynek
neve, beosztasa

- Vvizsg. alany, ill. a nyilatkozat tételre jogosult szemely
azonosito adatai

- a nyilatkozat tetel ,onkent” tortent
- datum, alairasok

— Kutatasi Ugynokség



A 35/2005. (VIIl.26.) EUM rendelet etikai
vonatkozasai 5.

» Beleegyezo nyilatkozatot csak olyan szemely adhat,
aki:

» cselekvOkeépes, megertette a vizsgalatrol szolo
iInformaciot, onkeént, szabadon dont a reszvételrol

xxxxxxxxxxxxxxxxx



A 35/2005. (VIIl.26.) EUM rendelet etikai
vonatkozasai 6.

Nem cselekvoképes nagykoruak bevonasa klinikai vizsgalatba (ha korabban nem tett
kizard nyilatkozatot)

Feltételek:

- nyilatkozattételre jogosult személy nyilatkozata tartalmazza a vizsgalati alany akaratat,
barmikor visszavonhato

- avizsgalati alanyt is tajekoztattak

- - véleményét figyelembe vették

- anyagi osztonzes kizart

- avizsgalat nélkulozhetetlen

- fajdalom, kockazat, szorongas minimalizalva

- ETT KFEB szakvélemeény birtokaban tamogatja

- avarhato kedvez0 hatas felulmulja a kockazatokat

xxxxxxxxxxxxxxxxx



A 35/2005. (VIIl.26.) EUM rendelet etikai
vonatkozasai 7.

Kiskoruakon végzett klinikai vizsgalatok

Feltételek (Eltv. 159. §)

- nélkulozhetetlen a vizsgalat,

- kozvetlen kapcsolatban van azzal a betegséggel, amiben a kiskoru szenved
- anyilatkozat tevd a kiskoru akaratat is képvisel

- a kiskorut is tajéekoztatjak

- velemeényét figyelembe veszik

- anyagi juttatasban nem részesul

- a hatdésagok tudomanyos utmutatasait betartjak

- kockazat, fajdalom, szorongas minimalizalva

- gyermekgyogyasz szakmai-etikai véleménye szukséges (ETT KFEB)

xxxxxxxxxxxxxxxxx



A VIZSGALOK TEENDOI A KLINIKAI VIZSGALAT
FOLYAMATABAN

A vizsgalati alanyok tajékoztatasa, bevonasa
- szObeli és irasbeli tajékoztatas (hivatalos betegtajékoztato
— egymast nem helyettesitheti) —-megfelel6 idot kell adni erre!!!
-Irasbeli 6nkéntességi nyilatkozat minden vizsgalattal kapcsolatos tevékenységet megelz!
-A vizsgalati alany irja ala a datumot is!!! (6ra, perc)
ambulans lap, EKG, vérvételi idépont egyeéb vizsgalat csak ezutan indulhat!!!!
- csaladorvos tajékoztatasa — betegkartya

Hangsulyozni kell a vizsgalati személynek
- - az onkéntesseéget,
- barmikor, minden magyarazat nélkul is visszavonhatja beleegyezését, és kiléphet a vizsgalatbol

- Betegtajékoztatod és beleegyezd nyilatkozat 1 példanyat és valamennyi késébbi valtozatat a
vizsgalatba bevont személynek oda kell adni

Nemz:
ttttt asi Ugynokség



Koszonom a figyelmet!
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