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Cil klinického hodnoceni

 hlavnim ukolem klinického hodnoceni je overit ucinnost,
bezpecnost a shasenlivost studijniho léciva a definovat
nezadouci ucinky, které se pri jeho uzivani objevuji

= zhodnotit RISK-BENEFIT RATIO (pomeér rizik a pfinosu)
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Rizika a prinosy zkouseneho lécCiva

« |é¢ba v ramci klinického hodnoceni muze, ale nemusi pacientovi

Drinést primy prospech

« jednim z hlavnich cilu klinického hodnoceni je ziskat objektivni
data pro zhodnoceni poméru rizik a pfinosa

« zkouseny pripravek muze byt uveden na trh nebo dale testovan,
pokud prinosy leciveho pripravku prevysuiji jeho
rizika/nezadouci ucinky plynouci z jeho podavani

« uzivani jakéhokoli [éCivého pripravku s sebou muze nést vyskyt
nezadoucich ucinku
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Ochrana pacienta v klinickém hodnoceni

« bezpecnost a ochrana pacienta v klinickém hodnoceni je vzdy na prvnim miste

« pacient vstupuje do klinického hodnoceni na zakladé podpisu informovaného
souhlasu, kterému predchazi procteni souhlasu pacientem a diskuze s
poverenym studijnim lékarem tak, aby byly uspokojive zodpovezeny vsechny
pacientovy otazky

« soucasti informovaného souhlasu je i vycet doposud zjistenych nezadoucich
ucinku zkouseného léciva, se kterymi je pacient seznamen pred ucasti Vv
klinickém hodnoceni

 pokud se behem klinickeho hodnoceni objevi nové zavazné nezadouci ucinky,
pacient je o nich informovan. Pokud se objevi nova nepredpokladana rizika pro
pacienta, jsou neprodlené prijata adekvatni opatreni (pferuseni podavani léCiva,
zmeéna davkovani, ukoncéeni ucasti ve studii nebo jiné opatreni...)

 pacient musi byt vzdy o vsech novych skutechostech a zmeénach adekvatne a
vCas informovan, aby mél moznost zvazit své setrvani ve studii
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Ochrana pacienta v klinickem hodnoceni

» vdechna klinickd hodnoceni musi byt v Ceské republice
schvélena Statnim ustavem pro kontrolu Ié¢iv (SUKL) a
minimalne jednou etickou komisi

« obe tyto autority maji dohled nad klinickym hodnocenim po
celou dobu jeho trvani a zadavatel je povinen jim hlasit vsechny
nové skutecnosti
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Nezadouci prihody

Nezadouci prihodou lecivého pripravku se rozumi jakakoli odezva na lecivy
pripravek, ktera je neprizniva a nezamyslena.

Zavazneé nezadouci prihody = serious adverse events
« nezadouci prihody, které maji za nasledek smrt, ohrozi zivot pacienta, v 2adu%'|' o
hospitalizaci nebd prodlouzeni jiz probihajici hospitalizace, maji za nasledek trvalé Ci
vyznamné poskozeni zdravi Ci omezeni schopnosti nebo se projevi jako vrozena
anomalie Ci vrozena vada u potomku

Neocekavané nezadouci prihody = unexpected adverse events

 nezadouci prihody, jejichz povaha, zavaznost nebo dusledek jsou v rozporu s
dostupnymi informacemij, napriklad se souborem informaci pro zkousejiciho u
hodnoceného |écivého pripravku, ktery neni registrovan (klinické hodnoceni
neregistrovanych léCiv) nebo jsou v rozporu s informacemi uvedenymi v souhrnu
udaju o pripravku u registrovaného Iécivého pripravku
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Princip hlaseni nezadoucich prihod

« v ramci KH je potreba hlasit jakékoliv podezreni na zavaznou
nebo neocekavanou nezadouci prihodu lecivého pripravku

« krome nezadoucich prihod je nutné hlasit také podezreni na
lékovou interakci, teratogenni efekt, neucinnost léku, chyby v
pripravé ¢i podani pripravku (zvlast pokud jsou spojeny
s nezadoucim ucinkem), zneuziti, nespravné pouziti nebo
predavkovani zkousenym lécivem
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Princip hlaseni nezadoucich prihod

« hlasit je potreba i podezreni na nezadouci prihodu, protoze rozhodnout, zda existuje kauzalni vztah
mezi nezadoucim Uc¢inkem a podanim lécivého pripravku, je v mnoha pripadech velmi obtizné (s
ohledem na soubézné uzivané Iéky, pribéh onemocnéni, sou¢asné probihajici onemocnéni atd.)

* je tedy potreba hlasit i prihody, které na prvni pohled s uzivanim zkouseného léciva nesouvisi. Je
vSak mozné, zZe se se stejnou reakci setkali i jini zdravotniCti pracovnici nebo pacienti a tato reakce
je nahlasena vicekrat (coz miize potvrzovat souvislost s |é¢bou)

« kumulaci podobnych podezieni miize vzniknout bezpecénostni/farmakovigilanéni signal. Pokud
dalSi ovéreni takového signalu ukaze, ze byl objeven mozny novy nezadouci ucinek lécivého
pripravku nebo ze znamy nezadouci ucinek je zavaznéjsi ¢i castejsi, nez se doposud myslelo, jsou
aktualizovany bezpecnostni informace o Ié€ivu a v pripadé potreby provedena nezbytna opatreni

v pripadé, ze by se jednalo o vyznamné riziko pro pacienty, zacne se takova situace neprodlené
reSit. Jsou zajisStény mechanismy pro okamzita informovani studijnich |ékarl a pacient( a jsou
doporucena/narizena potfebna opatreni (nova kontrolni vySetreni u pacientd, pozastaveni nebo
ukonceni podavani testovaného IécCiva apod.)
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Kdo hlasi nezadouci prihody?

« za hlaseni nezadoucich prihod je zodpovédny cely studijni tym (Iékafi,
sestry, koordinatofi, |ékarnici atd.). Kazdy ¢len tymu je povinen takovou
informaci nahlasit studijnimu lékari, ktery celou pfihodu vyhodnoti
(zdvaznost nezadouci prihody a moznou souvislost se zkousenym
léCivem)

« nezadouci prihoda musi byt nahlasena pozadovanym zpusobem
zadavateli studie a prislusnym regulacnim autoritam v pozadovaném
casovém ramci

« pro hlaseni zavaznych nezadoucich prihod je stanovena lhita 24 hodin od
chvile, kdy se o takovém ucinku studijni tym dozvi
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Vyhodnoceni bezpecnosti testovaného lécCiva

« zhodnoceni bezpecnosti testovaneho lécCiva je jednim ze
zakladnich cilu klinického hodnoceni

« hlasSeni vSech nezadoucich ucinku je anonymni (osobni
informace pacientu a zdravotnického zafizeni jsou
anonymizovany)

 vsechny nahlasené nezadouci ucinky jsou nezavislymi
odborniky prezkoumany, shromazdovany a jsou podrobovany
analyzam tak, aby doslo ke spravnému vyhodnoceni a
zachyceni opakujicich se prihod
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Bezpecnost pred i po registraci

» pred uvedenim nového lecivého pripravku na trh pochazeji

vsechny dostupné informace o bezpecnosti a ucinnosti pouze z
klinickych hodnoceni

v dobe udéleni registrace je testovanemu |écivému pripravku
vystaven relativné nizky pocet pacientu po omezenou dobu
klinického hodnoceni. Proto je velmi dulezité sledovat
bezpecnost IéCivych pripravku i po jejich uvedeni na trh, kdy je
léCivo podavano vétSimu mnozstvi pacientu - timto se i nadale
zabyva farmakovigilance
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Farmakovigilance

Farmakovigilance po registraci zahrnuje:

« sledovani uzivani IéCivych pripravku v kazdodenni klinické praxi, aby bylo mozné )
r,ovzplgoznat drive neidentifikované nezadouci ucinky nebo zménu charakteru nezadoucich
ucinku

« zhodnoceni pomeru rizik a prinQs i
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tivniho pouzivani IéCivych pripravku

Kdo hlasi nezadouci ucinky po uvedeni léciva na trh:

- zdravotnici (povinnost plyne ze zdkona) — hlasi na SUKL nebo vlastnikovi registrace
- pacienti — rovnou na SUKL nebo svému o$etfujicimu |ékafi

« farmaceuticka firma, ktera vlastni registrované IéCivo
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Pojisteni klinického hodnoceni

* v legislative je upraveno, ze kazdé klinické hodnoceni musi byt
pojisteno
» pozadavek na uzavreni pojisteni je ustanoven v Zakone o

écivech ¢. 378/2007 sb. a v Zakone o zdravotnickych
orostredcich €. 268/2014 sb.

« hradi jej sponzor (zadavatel) studie
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Pojisteni klinického hodnoceni

« pfi provadéni klinickych hodnoceni jsou pacienti vystaveni nékterym rizikim, jak
v souvislosti s pfipadnymi vedlejSimi Ucinky pripravky, tak kvili eventualnimu pochybeni
|ékaru

« zakon vyzaduje, aby byli pacienti pojisteni pro vSechna rizika, ktera jim pri klinickych
hodnocenich Ci klinickych zkouskach hrozi. Pojisteny musi byt veskeré skody, které
mohou pacientim vzniknout v souvislosti s jejich Ucasti v klinickém hodnoceni. Tedy, jak
skody na zdravi, tak i z toho vyplyvajici skody na majetku, usly zisk, ci pripadne skody
vzniklé primym pozustalym, pokud by doslo k umrti pacienta, ktery se klinického
hodnoceni ucastnil

* pojisteni musi byt rovnez zadavatelé a zkousejici Iékari pro pripad jejich odpovédnosti za
Ujmu, ktera by pacientim mohla vzniknout
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