Spravna klinicka praxe

GCP

(Good Clinical Practice)

Silvie Vostrejsova




Spravna klinicka praxe

+

m 472/2000

Vyhlaska Ministerstva zdravotnictvi a Ministerstva
zemedelstvi, kterou se stanovi spravna klinicka
praxe a blizsi podminky klinického hodnoceni I€Civ

m 2005/28/ES

Smeérnice Komise 2005/28/ES

ze dne 8. dubna 2005, kterou se stanovi zasady
a podrobné pokyny pro spravnou klinickou praxi
tykajici se hodnocenych humannich lécivych
pripravkl a také pozadavky na povoleni vyroby
¢i dovozu takovych pripravkd




Spravna klinicka praxe

+

m Je soubor mezinarodné uznavanych
etickych a védeckych pozadavkt na
jakost, které musi byt dodrzeny pri
navrhovani klinickych hodnoceni
s UcCasti lidskych subjektt, pri jejich
provadéeni, dokumentovani a pri
zpracovani zprav a hlaseni o techto
hodnocenich




Principy GCP
+

m Soulad s etickymi principy

m Zvazeni rizik a nepohodli vs prinos pro
subjekt hodnoceni

m Prevaha zajmu subjektt studie nad
zajmy spolecnosti

m Podpora navrzené studie preklinickymi
a klinickymi udaji

m Pozadavek protokolu




Principy GCP
+

m Provadeéni studie v souladu s protokolem,
predem odsouhlasenym EK

m Zajisteni kvalifikovaneho lékare pro
lékarskou péci o subjekty hodnoceni
m Kvalifikace vSech Ucastnikt hodnoceni

s Dobrovolny souhlas subjektd pred
zahajenim studie




Principy GCP
+

m Zaznamy, zpracovani a uchovavani dat
musi umoznit jejich sbér, interpretaci a
verifikaci

m Ochrana dat pacienta

= VVyroba hodnoceného Iéciva v souladu
s GMP (Good Manufacturing Practices)

m Aplikace systému jisteni kvality




Vyvoj leku
4

= Objeveni léku
m Preklinicka faze

m Klinicka faze
— Faze I
— Faze II
— Faze III
— Faze IV




Preklinicka faze

+

m Evidence primarni farmakologicke aktivity
m Potencionalni zptsoby aplikace/lékové formy

m Podrobna znalost farmakokinetiky —
vstrebavani, distribuce v organismu, latkova
premeéna, vylucovani

s Ucinek na kli¢ové organy a fyziologicka
odpovéd’ na podani latky

m Toxikologie — akutni, chronicka, reprodukcni




Klinicka faze I

+

m Ovéreni vysledkl predchozich fazi
na lidskych jedincich
= Obvykle dobrovolnici

m Ve specializovanych klinickych
jednotkach

m Standardni podminky aplikace leciv
m Zdravotni kontrola subjektti hodnoceni




+

Klinicka faze II

m Prvni studie na pacientech

m Prizkum terapeuticke ucinnosti (hledani
vhodné davky, definice cilove populace,
statisticky model pro fazi III)

m Pacienti s IeéCenym onem., kteri jsou jinak
zdravi

s Casté navstévy subjektd, mnozstvi vydetteni
m Peclivé ovérovani ziskanych dat

= Implementace vsech novych vysledki o
hodnoceném Iécivu




Klinicka faze III
+

m Priikaz ucinnosti na cilové populaci,
pro kterou bude lek registrovan

m Stanovit profil bezpecnosti

m Doplnit vsechny informace pro oficialni
instrukci pro pouziti

m Provadét v mistech, kde bude lek
registrovan

m Podle doporuceni lIekovych agentur




Klinicka faze IV
4

m Po registraci IeéCiveho pripravku ve
schvalene indikaci

m Dllezité pro optimalizaci pouziti
- identifikovat méné obvyklé nezadouci
ucinky
- upresnit davkovaci doporuceni
- zarazeni do lécebnych standardu
- farmakoekonomické studie




F \Im

Kvalita leCiva —

F \Im

bezpecnost a ucinnost

+

m Posouzeni prinosu/rizika u lidskych
jedincti

m Data — objektivni, vérohodna a je
mozneé je kontrolovat

a Ucastnici studii — zaji&t&ni bezpednosti,
ochrana prav, integrity, soukromi




Regulace KH v CR
1

a SUKL — statni Gfad pro kontrolu 1&¢iv
provadejici regulacni opatreni,
prostredky — posuzovani a inspekce

m EK — eticka komise, nezavisly organ,
poskytuje verejné zaruky ochrany
prav, bezpecnosti a zdravi subjektu
hodnoceni




Informovany souhlas

m Srozumitelnost, objektivita

m V pisemné forme je dobrovolnym a
dokumentovanym souhlasem s ucasti

subjektu v KH

m Musi byt podepsan pred jakoukoliv
procedurou specifickou pro studii (pokud

sbér moci/24 hod.,
— IS podepsan den

nlac
red

oveéni pred odbérem
em)

m Musi byt schvalen E

m Jeho podpisu predchazi

K, S

UKL

pouceni subjektu




Informovany souhlas

+

m Povinnosti zkousejiciho je ziskat IS pred
jakymkoliv vys. nebo vykonem
specifikovanym ve studii

= Neovlivhovat pacientovo rozhodnuti vstoupit
do studie

m Nechat IS podepsat a take datovat
pacientem

= VSe min. ve 2 provedenich, jeden IS predat
pacientovi




Zdrojova dokumentace

+

m Jakakoliv dokumentace, ktera je
pouzivana zkousejicim/zdravotnickym
zarizenim a vztahuje se k SH

s Ambulantni karta, chorobopis, EKG,
EEG, vysledky laboratore, RTG

m Papirky, poznamky, apod.




Vedeni zdrojove dokumentace

+

m Dle zvyklosti zdravotnického zarizeni se
zaznamenavanim vsech informaci, ktere
jsou vyzadovany sponzorem

m Konzistence vsech dat/cCas

= dObdobl' pred studii patri také do zdrojovych
at

= Neprepisovat, neprelepovat, autorizovat
Zmeny

m Kazdy zapis musi byt autorizovan, kazda
soucast oznacena a jedinecne priraditelna
pacientovi




Verifikace zdrojovych dat

+

m Verifikace dat zaznamenanych v CRF
pomoci zdrojové dokumentace

—Sponzor a jim povereni pracovnici

— Auditori

— Statni autority (SUKL, FDA apod.)
a etické komise




Co musi byt ve zdrojovych
datech?
4

m Identifikace subjektu

m Zaznam o podani informace o studii,
datum podpisu IS a predani 1 vytisku
pacientovi

m Zaznam o zarazeni do studie (nazev) a
0 randomizaci

m Soulad se vstupnimi a vylucujicimi
kriterii




Co musi byt ve zdrojovych
datech?
4

m Data kontrol

= Datum prvniho a posledniho podani
medikace (zmeny davek apod.)

m Dokumentace provedeni a vysledku
pozadovanych vysetreni
s Dokumentace parametrt Ucinnosti

s Dokumentace vsech nezadoucich
prihod




Co musi byt ve zdrojovych
datech?
4

m Soubézna medikace

m Datum ukonceni studie a dtvod
predcasneho ukonceni studie

m Autorizace kazdého zaznamu




Nezadouci prihoda
Adverse Event, AE

+

m Jakakoliv neprizniva zména
zdravotniho stavu postihujici pacienta
nebo subjekt hodnoceni, ktery je
prijemcem lécivého pripravku, i kdyz
neni znamo, zda je v pricinném vztahu
k 1écbée timto pripravkem

m Patri sem onem., priznak, laboratorni
zmeény (chripka, teplota, bolest, uraz,
zmeny EKG, zvysené jaterni testy...)




Zavazna nezadouci prihoda
Serious Adverse Event, SAE

+. Takova nezadouci prihoda, ktera ma
za nasledek smrt, ohrozi zivot,
vyzaduje hospitalizaci nebo
prodlouzeni hospitalizace, ma za
nasledek trvalé Ci vyznamné poskozeni
zdravi Ci vznik pracovni neschopnosti
nebo se projevi jako vrozena anomalie
u potomkd a to bez ohledu na
pouzitou davku LP




Case Report Forms
(CRF, eCRF)

+

m Tistény nebo elektronicky zaznam,
do ktereho se zaznamenavaji vsechny
protokolem pozadované informace
0 zarazenych subjektech hodnoceni

m Je to nedilna soucast KH

m Majetek sponzora
m Zdrojova data nesmi byt kopii CRF!




Pozadavky na CRF
+

m Presnost, kompletnost, Citelnost a
v€asnost zaznamu

m Data musi byt konzistentni a v souladu
se zdrojovou dokumentaci, pripadné
odchylky je treba radne vysvetlit

m Veskere zmeény musi byt podepsany,
datovany a pripadne vysvetleny




Rady pro vyplnovani CRF
+

m Vyplnovat Citelné

m Cernou tuzkou, tlacit tak, aby vsechny
Kopie byly citelne

m Nepouzivat pokud mozno zkratky,
houze obecne medicinsky zname

m Komentar co nejstrucnéjsi a
jednoznacny

m Psat pouze do urcenych kolonek




Jak opravovat CRF

= Skrtnout hladkou linkou

m Neprepisovat, negumovat, nebelit,
neprelepovat

m Spravna data napsat co nejblize
ke skrtnuté informaci

m Datovat a uveést inicialy autora opravy




+

Dekuji za pozornost
a
preji vam hodneé uspechu
a
zdaru pri vykonavani
spravneé klinické praxe

N,
A
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