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I. BEVEZETES

A helyes klinikai gyakorlat (GCP) egy nemzetkdzi, etikai, tudoméanyos ¢és mindségi
kovetelményrendszer az emberi résztvevok bevondsaval végzett vizsgalatok lefolytatasara.
Ezen kovetelmények betartasa biztositja, hogy a vizsgéalatban résztvevok jogai, biztonsaga és
jolléte védve legyenek; tovabba a vizsgalat lefolytatdsa Osszhangban legyen a Helsinki
Nyilatkozatban megfogalmazott elvekkel; valamint, hogy a klinikai vizsgalatok eredményei
megbizhatok legyenek. A "vizsgalat lefolytatasa" kifejezés ebben a dokumentumban a
tervezeéstdl a jelentéskészitésig terjedd folyamatokat foglalja magaban, beleértve a tervezési,
kezdeményezési, végrehajtasi, rogzitési, feliigyeleti, értékelési, elemzési és jelentéskészitési
tevékenységeket.

Az ICH GCP-iranyelv célja, hogy olyan egységes kdvetelményrendszert hozzon létre az ICH-
tagorszagokban ¢és -régiokban, amely a feliigyeleti hatosagok szdmara megkonnyiti a klinikai
vizsgélatokkal nyert adatok illetékességi koriikben torténd kdlesonods elfogadésat.

Ez az irdnyelv az ICH E8(R1) ,Altaldnos szempontok a klinikai vizsgalatokhoz” cimii
kiadvanyban felvazolt kulcsfogalmakra épiil. Ez magaban foglalja a mindségi kultura
eldmozditasat, a mindség proaktiv megtervezését a klinikai vizsgalatokban ¢és a
gyogyszerfejlesztés tervezésében, a vizsgdlat mindsége szempontjabol kritikus tényezdk
azonositasat, adott esetben az érdekelt felek bevondsat, valamint az aranyos kockazatalapu
megkozelités alkalmazasat.

A klinikai vizsgalatok mértéke, Osszetettsége €s koltsége igen eltérd. Az egyes vizsgalatokban
jelen levd kritikus mindségi tényezok és az ezekhez a tényezdkhoz kapcsolddd kockézatok
gondos értékelése eldsegiti a hatékonysag biztositasat azaltal, hogy a vizsgalati célok elérése
szempontjabol kritikus tevékenységekre dsszpontosit.

Az iranyelv hatalya

A jelen iranyelv olyan vizsgalati készitményekkel végzett, beavatkozassal jard klinikai
vizsgélatokra vonatkozik, melyeket be kivannak nytjtani a feliigyeleti hatosdgokhoz. A helyes
klinikai gyakorlatnak ebben az iranymutatasban foglalt elvei olyan vizsgalati készitményekkel
végzett egyéb, beavatkozassal jard klinikai vizsgalatokra is alkalmazhatok, amelyek célja nem
a forgalombahozatali engedély iranti kérelmeknek a helyi kovetelményekkel Osszhangban
torténd tamogatasa.

A mellékletek képezik az alapelvek megfeleld értelmezésének és alkalmazéasanak alapjat, ezért
azokat megfeleléen figyelembe kell venni; a mellékletek rendelkezéseivel kapcsolatban
azonban kiilonbozoé megkozelitéseket is fontolora lehet venni, feltéve, hogy azok indokoltak €s
elérik az elvek alkalmazasanak szandékolt céljat.

Jelen iranyelv a klinikai vizsgalat lefolytatasanak kockéazatalapu és aranyos megkozelitését
0sztonzi.
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Az iranyelv felépitése

Ez az ICH GCP-iranyelv alapelvekbdl és olyan mellékletekbdl all, amelyek kibdvitik az
alapelveket a klinikai vizsgéalatok kiilonboz6 tipusaira vonatkozé konkrét részletekkel. Az
alapelveknek a klinikai vizsgalatok valamennyi tipusara ¢s helyszinére vonatkozniuk kell, és a
technologiai és mddszertani fejlddés soran tovabbra is relevansnak kell maradniuk. Az ebben
az iranyelvben felvazolt alapelvek kiilonb6zé megkozelitésekkel is teljesithetdk, és azokat a
klinikai vizsgalat tervezett céljanak megfelelden kell alkalmazni.

Az 1. melléklet és annak fliggelékei tajékoztatast nyujtanak arrdl, hogy az alapelvek hogyan
alkalmazhatok megfelelden a klinikai vizsgalatokra. Az érdekelt felek igényeinek kielégitésére,
valamint a vizsgalatok tervezésében ¢s lefolytatdsaban felmeriilé Ujdonsdgok kezelésére
tovabbi mellékleteket lehet kidolgozni. Ezt az iranyelvet a klinikai vizsgalatok tervezésére ¢és
lefolytatasara vonatkoz6 egyéb ICH-iranymutatasokkal egyiitt kell értelmezni, beleértve a tobb
régiora kiterjedd vizsgalatokat is.

II. AZ ICH GCP ALAPELVEI

A klinikai vizsgélatok a klinikai kutatas alapvetd részét képezik, amelyek tamogatjak az 0j
gyogyszerek vagy a meglévd gyodgyszerek 0j felhasznalasi teriileteinek kifejlesztését. A jol
megtervezett és lefolytatott klinikai vizsgalatok segitenek megvalaszolni az egészségiigy ¢és a
gyogyszerfejlesztés  kulcsfontossagti  kérdéseit. Eredményeik  elengedhetetlenck a
bizonyitékokon alapul6 egészségiigyi dontésekhez. A nem megfeleld tervezésii és/vagy rosszul
lefolytatott vizsgélatok veszélyeztethetik a résztvevok biztonsagat, nem megfeleld vagy
megbizhatatlan eredményeket szolgaltathatnak, és etikatlanok. Elpazaroljdk az eréforrasokat,
valamint a vizsgalatot végzok ¢€s a résztvevok erdfeszitéseit és idejét.

A GCP alapelveit ugy alakitottak ki, hogy rugalmasak és a klinikai vizsgalatok széles korére
alkalmazhatok legyenek. Ez az irdnyelv az ICH E8(R1) iranyelvvel egyiitt atgondolt
mérlegelésre s tervezésre 0sztonoz az egyes klinikai vizsgalatok egyedi €s potencialisan egyedi
szempontjainak figyelembevételével. Ez magaban foglalja a vizsgalat jellemzdinek értékelését,
példaul a tervezési elemeket, az értékelt vizsgalati készitményt, a kezelt egészségi allapotot, a
résztvevok jellemzdit, a klinikai vizsgalat elvégzésének koriilményeit és az Osszegyiijtott
adatok tipusat. Minden klinikai vizsgalat esetében gondosan mérlegelni kell a vizsgalat
mindségének biztositasa szempontjabol relevans tényezoket.

Az alapelvek célja, hogy tamogassak a vizsgalatok tervezésének és lefolytatasanak hatékony
megkozelitését. Példaul a digitalis egészségiigyi technologidk, mint példaul a viselhetd
eszkozok ¢€s érzékelok, kibdvithetik a vizsgalatok lefolytatasanak lehetséges megkdzelitéseit.
Az ilyen technologidk beépithetdk a meglévd egészségiigyi infrastruktirakba, és lehetdveé teszik
szamos relevans adatforras felhasznalasat a klinikai vizsgalatok soran. Ez hozza fog jarulni
ahhoz, hogy a klinikai vizsgélatok lefolytatdsa 6sszhangban legyen a tudomany és a technoldgia
fejlédésével. A klinikai vizsgalatok lefolytatdsa soran a technologia alkalmazasat a résztvevok
jellemzdihez ¢és az adott vizsgélati tervhez kell igazitani. Ennek az irdnyelvnek
médiasemlegesnek kell lennie, hogy lehetové tegye a kiilonbozo technologiak hasznalatat.

A klinikai vizsgalat megtervezését ¢és lefolytatasat tamogathatja az érdekelt felek, példaul a
betegek ¢s kozosségeik, a betegek érdekvédelmi csoportjai €s az egészségiigyi szakemberek
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szempontjainak megismerése. Hozzajarulasuk segithet a sziikségtelen bonyolultsag
csokkentésében, a megvaldsithatosdg javitdsdban és az érdemi vizsgalati eredmények
valoszinliségének novelésében. Az innovativ vizsgalati tervek és technoldgiak alkalmazésa
lehetové teheti a résztvevok szélesebb és valtozatosabb korének bevonasat, és ezaltal bovitheti
a vizsgalati eredmények alkalmazhatdsagat.

A klinikai vizsgalatokat ugy kell megtervezni, hogy védjék a résztvevok jogait, biztonsagat €s
jollétét, valamint biztositsak az eredmények megbizhatosagat. Mindségbiztositast kell beépiteni
azon tényezOk (azaz adatok ¢és folyamatok) azonositdsa érdekében, amelyek kritikusak a
vizsgalat mindségének biztositdsa szempontjabol, valamint azon kockézatok azonositasa
érdekében, amelyek veszélyeztetik e tényezOk integritasat és végsd soron a vizsgalati
eredmények megbizhatosagat. A klinikai vizsgalati eljardsoknak és a vizsgalat lefolytatasanak
tamogatasa érdekében alkalmazott kockazatcsokkentési stratégidknak aranyosnak kell lennitik
az Osszegyljtott adatok fontossdgaval, valamint a vizsgalatban résztvevok biztonsagat és a
vizsgélati eredmények megbizhatosdgat érintdé kockéazatokkal. A vizsgalati terveknek
mitkddéképesnek kell lennitik, és el kell keriilnitik a sziikségtelen bonyolultsagot.

Az atfogd alapelvek rugalmas keretet biztositanak a klinikai vizsgalatok lefolytatasahoz. Ezeket
ugy alakitottak ki, hogy irdnymutatast nytjtsanak a klinikai vizsgalat teljes életciklusa soran.
Az alapelvek kolcsondsen fliggenek egymastol, ¢és a vizsgalat etikus lefolytatdsanak és
megbizhatd eredményeinek biztositasa érdekében teljes egészében figyelembe kell venni dket.

1. A Klinikai vizsgalatokat a Helsinki Nyilatkozatban megfogalmazott etikai
alapelvekkel, a Helyes Klinikai Gyakorlattal (GCP) és a vonatkozo hatosagi
eldirasokkal osszhangban Kkell végezni. A Kklinikai vizsgalatokat ugy kell
megtervezni és végrehajtani, hogy biztositsak a résztvevok jogait, biztonsagat és
jollétét.

1.1 A résztvevok jogai, biztonsdga ¢és jolléte a legfontosabb szempontok,
amelyeknek elsdbbséget kell élvezniilik a tudomany és a tarsadalom érdekeivel
szemben.

1.2 A résztvevok biztonsagat kelld idében feliil kell vizsgélni, amint olyan 1j
biztonsagi informaciok valnak elérhetévé, amelyek hatdssal lehetnek a
résztvevOk biztonsdgara, a vizsgalatban vald tovabbi részvételre valo
hajlanddsagukra vagy a vizsgalat lefolytatasara.

1.3 Az eldre lathato kockazatokat és kellemetlenségeket 6ssze kell vetni az egyes
résztvevok és a tarsadalom szamara varhatd eldnyokkel. A vizsgélatot csak
akkor szabad megkezdeni és folytatni, ha a varhat6 elényok igazoljdk az ismert
¢s varhat6 kockazatokat.

1.4 A klinikai vizsgélat megtervezésekor gondosan mérlegelni kell a tudomanyos
célt annak érdekében, hogy bizonyos populaciok részvételét ne zarjak ki
sziikségteleniil. A résztvevok kivalasztasi folyamatanak reprezentativnak kell
lennie azokra a népességcsoportokra nézve, amelyek szamara a vizsgalati
termék az engedélyezést kovetden elonyods lesz, hogy lehetdvé tegye az
eredmények altalanositasat a szélesebb népesség korében. Bizonyos vizsgalatok
(pl. korai fazist, koncepcidigazolasi vizsgalatok, bioekvivalencia vizsgalatok)
nem feltétleniil igényelnek ilyen heterogén populéaciot.



1.5

1.6
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A vizsgalatban résztvevOknek nyujtott, a vizsgalathoz kapcsolédd orvosi
ellatasért és a résztvevok vonatkozasaban hozott orvosi dontésekért egy
szakképzett orvosnak vagy adott esetben egy szakképzett fogorvosnak (vagy a
helyi szabdlyozasi kovetelményeknek megfelelden mas szakképzett
egészségligyl szakembernek) kell viselnie a teljesfelelésséget; azonban a
vonatkozo6 hatdsagi eldirdasoknak megfeleléen a gyakorlati kapcsolattartést, az
orvosi ellatast ¢és a dontéshozatalt megfelelden képzett egészségligyi
szakemberek is végezhetik.

A résztvevok azonositasara alkalmas informéciok bizalmas jellegét a vonatkozé
adatvédelmi és adatbiztonsagi kovetelményeknek megfeleléen védeni kell.

2. A tajékozott beleegyezés a vizsgalat etikus lefolytatasanak szerves része.

A Kklinikai vizsgalatban valé részvételnek onkéntesnek kell lennie, és olyan
hozzajarulasi eljarason kell alapulnia, amely biztositja a résztvevok (vagy adott
esetben a torvényes képviseloik) megfelelo tajékoztatasat.

2.1

2.2

23

24

A klinikai vizsgalatban valo részvételt megel6z6en minden résztvevotdl szabad
akaratabol és megfeleld tajékoztatast kovetden adott beleegyezd nyilatkozatot
kell beszerezni és dokumentdlni. A tijékoztatadson alapuld beleegyezés
megadasara képtelen potencidlis résztvevok esetében a klinikai vizsgalatban
valé részvételt megeldzéen a résztvevOok érdekében eljard, torvényes
képviseldiknek kell a beleegyezést megadniuk. Ezeket a potencialis
résztvevoket olyan modon kell tdjékoztatni a vizsgalatrol, ami megkonnyiti a
megértésiiket. Abban az esetben, ha a résztvevd kiskoru, sziikség szerint és a
helyi hatdésagi eldirasokkal 6sszhangban (lasd ICH E11(R1) Gyobgyszerek
klinikai vizsgalata a gyermekpopulacioban) be kell szerezni a kiskora
hozzajarulasat is.

A folyamatot és a rendelkezésre bocsatott informaciokat ugy kell megtervezni,
hogy azok elérjék azt az elsddleges célkitlizést, hogy a vizsgdlat potencialis
résztvevoi képesek legyenek felmérni a vizsgalatban valo részvétel eldnyeit,
kockézatait és terheit, és megalapozott dontést hozhassanak arrdl, hogy részt
kivannak-e venni a vizsgalatban. A t4jékozott beleegyezési eljaras soran
nyujtott tajékoztatasnak egyértelmiinek ¢és tomornek kell lennie, hogy a
potencialis résztvevok vagy a térvényes képviselok szdmara érthetd legyen.

A tajékozott beleegyezési folyamatnak figyelembe kell vennie a vizsgélat
relevans szempontjait, példaul a résztvevok tulajdonsagait, a vizsgélati tervet,
az orvosi beavatkozas(ok) varhatdo elOnyeit €s kockazatait, a vizsgalat
lefolytatdsanak kortilményeit (pl. vészhelyzetekben végzett vizsgalatok),
valamint a technoldgia lehetséges alkalmazasat a résztvevok (vagy torvényes
képviseldik) tajékoztatasa €s a tajékozott beleegyezés megszerzése érdekében.

Vészhelyzetekben, amikor a hozzajarulas nem szerezhet6 be a vizsgalatban valo
részvétel elott, a hozzdjarulast a lehetd leghamarabb meg kell szerezni a
résztvevotdl vagy a torvényes képviseldjétdl a vonatkozod hatosagi eldirasokkal
¢s az Intézményi Feliilvizsgélo Testiilet / Fliggetlen Etikai Bizottsag (IFT/FEB)
altal jovahagyott eljarasokkal 6sszhangban.
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3. A klinikai vizsgalatokat fiiggetlen IFT/FEB feliilvizsgalatnak kell alavetni.

3.1 A vizsgalatot az elézetes IFT/FEB  altal eldzetesen
jovéahagyott/kedvezd véleményt kapott vizsgélati tervnek megfeleléen kell
elvégezni.

3.2 A vizsgélat IFT/FEB altali iddszakos feliilvizsgdlatat szintén a
vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal 6sszhangban kell elvégezni.

4. A Kklinikai vizsgalatoknak tudomanyosan megalapozottnak kell lenniiik a
tervezett céljuknak megfeleloen, és megfelelo naprakész tudomanyos ismereteken és
megkozelitéseken kell alapulniuk.

4.1

4.2

43

A vizsgélati készitmény(ek)re vonatkozo rendelkezésre all6 nem-klinikai és
klinikai informécioknak megfelelének kell lenniiik a javasolt klinikai vizsgalat
alatdmasztasahoz.

A Kklinikai vizsgalatoknak tudomdnyosan megalapozottnak kell lenniiik, és
tikkroznitik kell a vizsgélati készitmény(ek)kel kapcsolatos ismereteket és
tapasztalatokat, beleértve adott esetben a kezelendd, diagnosztizdland6 vagy
megelézendd allapotot; az alapul szolgald bioldgiai mechanizmus jelenlegi
ismereteit (mind az allapot, mind a vizsgalati készitmény tekintetében);
valamint azt a populécidt, amelynek a vizsgalati készitményt szanjak.

Rendszeresen feliil kell vizsgalni a jelenlegi tudomanyos ismereteket és
megkozelitéseket annak meghatarozasa érdekében, hogy sziikség van-e a
vizsgalat modositasara, mivel a vizsgalat megkezdése utan Uj vagy elére nem
vart informéciok meriilhetnek fel.

S. A Kklinikai vizsgalatokat képzett személyeknek kell megtervezniilkk és

lefolytatniuk.

A klinikai vizsgalat valamennyi szakaszdban sziikség lehet kiillonbozd szakértelemmel és
képzettséggel rendelkezd személyekre, példaul orvosokra, dpolokra, gyodgyszerészekre, tudosokra,
etikusokra, technologiai szakértokre, vizsgalati koordinatorokra, monitorokra, auditorokra és
biostatisztikusokra. A vizsgalatban részt vevd személyeknek végzettségiik, képzettségik és
tapasztalataik alapjan alkalmasnak kell lennitik a feladataik elvégzésére.

6.

A mindségbiztositast be kell épiteni a klinikai vizsgalatok tudomanyos és

operativ tervezésébe és lefolytatasaba.

6.1

A klinikai vizsgilat mindségét ebben az iranyelvben a célnak

valomegfelelésként értelmezzik.

6.2

A vizsgalat mindsége szempontjabol kritikus tényezdket eldzetesen azonositani
kell. Ezek a tényezdk a vizsgalat olyan jellemzdi, amelyek alapvetd
fontossaguak a résztvevok védelme, a vizsgalati eredmények megbizhatosaga és
értelmezhetdsége, valamint a vizsgdlati eredmények alapjan hozott dontések
szempontjabol. A beépitett mindségbiztositas a vizsgalat mindségi szempontbol
kritikus tényezdire vald Osszpontositast jelenti annak érdekében, hogy
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maximalizalja annak valoszinliségét, hogy a vizsgalat eléri célkitlizéseit.

6.3  Stratégiakat kell bevezetni a helyes klinikai gyakorlatnak, a vizsgalati tervnek
¢s a vonatkozo hatdsagi eldirdsoknak vald sulyos meg nem felelés elkeriilése,
felderitése, kezelése €s megismétlddésének megeldzése érdekében.

7. A Kklinikai vizsgalati folyamatokat, intézkedéseket és megkozelitéseket ugy kell

elvégezni, hogy azok aranyban alljanak a résztvevoket érinté kockazatokkal és a gyiijtott
adatok fontossagaval, tovabba elkeriiljék a résztvevok és a vizsgalatot végzok sziikségtelen

megterhelését.

7.1

7.2

7.3

7.4

A vizsgélati folyamatoknak ardnyosnak kell lenniiik a vizsgélattal jaro
kockézatokkal ¢és az Osszegylijtott informaciok fontossagaval. Ebben az
Osszefiiggésben a kockazatok magukban foglaljak a vizsgalatban résztvevok
jogait, biztonsagat ¢és jollétét, valamint a vizsgalati eredmények
megbizhatosagat érintd kockéazatokat.

A hangsulyt a vizsgéalatban vald részvétellel kapcsolatos kockazatokra kell
helyezni. A betegek bevonasaval végzett klinikai vizsgalatok esetében a
szokdsos orvosi ellatdshoz kapcsol6dd kockazatokon tulmutatd kockazatokra
kell 6sszpontositani. A forgalombahozatali engedéllyel rendelkezd vizsgalati
készitményekkel kapcsolatos kockazatok a klinikai vizsgalat keretében torténd
alkalmazasuk soran eltérhetnek a betegek szokasos ellatasatol, és ezeket
figyelembe kell venni.

A mindségi szempontbdl kritikus tényezoket érintd kockazatokat proaktivan
kell kezelni, és modositani kell, ha a vizsgalat megkezdése utan uj vagy elére
nem vart problémak meriilnek fel.

A vizsgalati folyamatoknak miikodoképesnek kell lenniiik, €s el kell keriilniiik
a sziikségtelen bonyolultsagot, eljarasokat ¢és adatgyljtést. A vizsgalati
folyamatoknak tdmogatniuk kell a vizsgalat f6 célkitlizéseit. A megbiz6 nem
rohat sziikségtelen terhet a résztvevokre €s a vizsgalatot végzokre.

8. A klinikai vizsgalatokat egyértelmii, tomor, tudomanyosan megalapozott, és
operativ szempontbol megvaldsithato vizsgalati tervben Kkell leirni.

8.1 A jol megtervezett vizsgalati terv alapvetd fontossagu a résztvevok védelme és
a megbizhat6 eredmények eldallitdsa szempontjabol.

8.2  Minden vizsgélat tudomanyos célkitlizéseit vilagosan ¢s egyértelmiien meg kell
hatdrozni a vizsgalati tervben.

83 A Kklinikai vizsgalati tervnek, valamint a vizsgélati terv végrehajtasara
vonatkoz6 terveknek vagy dokumentumoknak (pl. statisztikai elemzési terv,
adatkezelési terv, monitorozasi terv) egyértelmiinek, tomornek ¢és operativ
szempontbol megvalodsithatonak kell lenniiik.

0. A klinikai vizsgalatoknak megbizhaté eredményeket kell produkalniuk.
9.1 A klinikai vizsgélat sordn nyert informaciok mindségének és mennyiségének
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9.2

9.3

94

9.5

9.6
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meg kell felelnie a célnak, és elegenddnek kell lennie ahhoz, hogy biztositsa a
vizsgélat eredményeibe vetett bizalmat, és tdmogassa a helyes dontéshozatalt.

Az adatrogzitést, -kezelést és -elemzést segitd, valamint a vizsgélatbdl szdrmazo
informaciok mindségét biztositd rendszereknek ¢és folyamatoknak meg kell
felelnilik a célnak, rogziteniiik kell a vizsgalati terv altal eldirt adatokat, és
azokat a résztvevoket ¢érintd kockazatokkal ¢€és a megszerzett adatok
fontossagaval aranyos modon kell megvalositani.

A klinikai vizsgalatok soran hasznalt szamitogépes rendszereknek meg kell
felelnilik a célnak (példaul kockézat alapt validalassal, ha az megfeleld és a
relevans vizsgalati adatok integritdsanak biztositds érdekében a mindségi
szempontbol kritikus tényezdket figyelembe kell venni a tervezéskor vagy a
klinikai vizsgalati célokra torténd adaptalaskor.

A klinikai vizsgalatoknak hatékony és megbizhat6 folyamatokat kell magukban
foglalniuk a rekordok (beleértve az adatokat is) kezelésére a rekordok
integritdsanak és nyomon kovethetdségének eldmozditasa, valamint a
személyes adatok védelme érdekében, lehetové téve ezaltal a relevans klinikai
vizsgélatokkal kapcsolatos informaciok pontos jelentését, értelmezését és
ellendrzését.

Az alapvetd fontossagu feljegyzéseket a megbizoknak ¢és a vizsgalatot
végzoknek a vonatkozd hatosagi eldirasokkal Osszhangban az eldirt ideig
biztonsdgosan meg kell Orizniiik. Ezeket az alapvetd fontossagu feljegyzéseket
kérésre a szabalyozo hatosagok, a monitorok, az auditorok €s (adott esetben) az
IFT-k/FEB-ek rendelkezésére kell bocsatani annak érdekében, hogy lehetdvé
tegy¢€k a vizsgalat lefolytatdsanak megfeleld értékelését a vizsgalati eredmények
megbizhatdsadganak biztositasa érdekében.

A klinikai vizsgalatok 4tlathatosdga magaban foglalja a nyilvdnosan
hozzaférhetd ¢s elismert adatbazisokban vald, idében torténd regisztraciot,
valamint a klinikai vizsgélati eredmények nyilvanos kozzétételét. Mérlegelni
kell a vizsgélati eredményeknek a résztvevokkel vald kozlését. Az ilyen
kommunikécionak objektivnek és nem promacios jelleglinek kell lennie.

10. A Kklinikai vizsgalatokban betoltott szerepeknek és felelosségi koroknek
egyértelmiinek és megfeleloen dokumentaltnak kell lenniiik.

10.1 A megbizo, illetve a vizsgalatvezetd atruhazhatja feladatait, kotelezettségeit

vagy szerepét (a tovabbiakban: tevékenységek), de tovabbra is teljes
felelosséget visel a tevékenységekeért.

10.2 A megallapodasoknak egyértelmiien meg kell hatarozniuk a klinikai vizsgalattal

kapcsolatos szerepeket, tevékenységeket ¢s feleldsségi koroket, és azokat
megfeleléen dokumentalni kell. Amennyiben a tevékenységeket atadtak, vagy
szolgaltatokra ruhaztdk at, a vizsgalat elvégzéséért — beleértve a vizsgalati
adatok mindségét és sértetlenségét is — tovabbra is a megbizo, illetve a
vizsgélatvezetd viseli a felelsséget.

10.3 A megbizénak vagy a vizsgalatvezetdnek megfeleld feliigyeletet kell
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gyakorolnia a fent emlitett tevékenységek felett.

11. A Klinikai vizsgalatokban hasznalt vizsgalati készitményeket az alkalmazando
helyes gyartasi gyakorlat (GMP) kovetelményeinek megfeleléen kell gyartani, tovabba a
készitmény specifikacios kovetelményeinek és a vizsgalati tervnek megfeleloen kell kezelni.

11.1 A klinikai vizsgalatban hasznalt vizsgalati készitményeket a vonatkozé6 GMP-
kovetelményeknek megfelelden kell gyartani.

11.2 Intézkedéseket kell bevezetni annak biztositasara, hogy a vizsgalat résztvevoinek
biztositott vizsgalati készitmény megdrizze mindségét.

11.3 A vizsgalati készitményeket a vizsgalati tervvel és a vonatkozo vizsgalati
dokumentumokkal 6sszhangban kell hasznalni.

11.4 A vizsgalati készitmények gyartasat, kezelését és cimkézéséta kezelési
hozzarendeléssel 0sszhangban kell végezni oly modon, hogy ahol sziikséges,
fenntartsa a vak jelleget.

11.5 A vizsgalati termékek cimkézésének meg kell felelnie a vonatkozo hatdsagi
eléirasoknak.

11.6 Megfeleldo folyamatokat kell alkalmazni a vizsgélati készitmény kezelésére,
szallitasara, tarolasara, kiadasara, visszakiildésére és megsemmisitésére, vagy
alternativ modon torténd artalmatlanitasara.

IIL. 1. MELLEKLET

AZ INTEZMENYI FELULVIZSGALATI TESTULET / FUGGETLEN ETIKAI
BIZOTTSAG (IFT/FEB)

Az IFT/FEB felelos a vizsgalat etikai feliilvizsgalataért. Az IFT-re/FEB-re vonatkozo, ebben az
iranyelvben szerepld kovetelményeket a helyi hatosagi eldirasokkal egyiitt kell értelmezni.

1.1 Beadvanyok benyujtasa és kommunikacio

Az IFT-hez/FEB-hez torténd benyujtas vagy a veliik folytatott kommunikacié tekintetében a
legtobb olyan régidban, ahol az illetékes szabalyozd hatésaghoz torténd benyujtas is kotelezd,
ezeket egyetlen beadvanyban lehet 6sszevonni a vonatkozo szabalyozasi kovetelményeknek
megfelelden. Az IFT/FEB és a szabalyozo6 hatosagokhoz torténd benyujtast és a veliik folytatott
kommunikéciot egyes régiokban a vizsgalatvezetd/intézmény, mas régiokban pedig a megbizéd
végzi a vonatkoz6 hatdsagi eldirdsoknak megfelelden.

1.2 Felelosségi korok

1.2.1 Az IFT/FEB feladata a vizsgélatban részt vevok jogainak, biztonsdganak és jollétének
védelme. Megfeleld figyelmet kell forditani azokra a vizsgélatokra, amelyekhez sériilékeny
résztvevoket kivannak toborozni.

1.2.2 Az IFT-nek/FEB-nek — ahol sziikséges - feliil kell vizsgilnia a kovetkezd

8
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informaciodkat:

1.2.3

1.2.4

1.2.5

(a) vizsgalati terv és modositasok;

(b) tajékozott beleegyezési nyilatkozat(ok), adott esetben hozzajarulason alapul6
anyag(ok), valamint azok frissitései, beleértve a t4jékozott beleegyezés és
hozzajarulas megszerzésének folyamatanak leirasat;

(©) vizsgalok kézikonyve vagy aktudlis tudoményos informaciok, példaul alapvetd
termékinformaciés  brosura/kiséréiratok  (pl.  alkalmazasi  eldirés,
betegtajékoztatd vagy cimkeszoveg), adott esetben azok frissitéseivel egyiitt;

(d) Egyéb, a vizsgalattal kapcsolatos informaciok, amelyeket a vizsgalatban
résztvevo(k) adnak, beleértve a média leirdsat is, amelyen keresztiil ezeket az
informaciokat szolgaltatjak;

(e) hirdetés a résztvevok toborzasdhoz (ha van ilyen) €s informaciok a toborzési
folyamatrol;

63 a résztvevok kompenzalasara vonatkozo tervek (ha vannak);
() a biztonsagi informaciok folyamatos frissitése;

(h) a vizsgalatvezetd naprakész onéletrajza és/vagy a képzettségét igazold egyéb
dokumentumok;

(1) Barmely mas dokumentum, amelyre az IFT-nek/FEB-nek a feladatai
ellatasdhoz sziiksége lehet.

Az IFT-nek/FEB-nek észszeri idon beliil felil kell vizsgéalnia a javasolt klinikai
vizsgalatot, és az arrdl alkotott véleményét irdsban kell rogzitenie, egyértelmiien
azonositva a vizsgalatot, az attekintett dokumentumokat, valamint az alabbiak
datumait:

(a)  jovahagyas / kedvezd vélemény;
(b) a jovahagyas / kedvezd vélemény elott sziikséges modositasok;
() elutasitas / kedvezotlen vélemény;

(d)  barmely korabbi jovahagyas / kedvezd vélemény
megsziintetése/felfliggesztése.

Az IFT/FEB-nek folyamatosan feliigyelnie kell és megfeleld id6kozonként feliil kell
vizsgéalnia minden folyamatban 1€évé vizsgalatot, a résztvevokre haruld kockazat
mértéke szerint.

Az IFT/FEB kérheti, hogy a 2.8.11. szakaszban korvonalazottnal tobb informaciot
adjanak a résztvevOknek, ha megitélése szerint a kiegészité informacié érdemben
hozzajarulna a résztvevok jogainak, biztonsaganak ¢s/vagy jollétének védelméhez.



1.2.6

1.2.7

1.2.8

1.2.9

1.3

1.3.1

ICH E6(R3) iranyelv

Amennyiben a vizsgalati terv szerint a vizsgalatban résztvevd vagy a résztvevo
torvényes képviseldjének eldzetes beleegyezése nem lehetséges (lasd a 2.8.8.
szakaszt), az IFT-nek/FEB-nek el kell dontenie, hogy a javasolt vizsgalati terv és/vagy
mas dokumentum(ok) megfelelden kezelik-e a vonatkozé etikai aggalyokat, és
megfelelnek-e az ilyen vizsgéalatokra vonatkozd hatésagi eldirasoknak (pl.
vészhelyzetekben).

Ha kiskortiakat kivannak bevonni egy vizsgéalatba, az IFT/FEB-nek feliil kell
vizsgalnia a hozzdjarulas érdekében nyujtott tajékoztatast, figyelembe véve a bevonni
kivant kiskorti populécio6 életkorat, érettségét és pszichologiai allapotat, valamint a
vonatkozé hatosagi eldirasokat.

Ha a vizsgalatban résztvevok a vizsgalatban val6 részvételiikért kompenzaciot kapnak,
az IFT/FEB koteles megvizsgalni a résztvevOoknek torténd kifizetés 6sszegét és modjat
annak biztositasa érdekében, hogy azok egyike se gyakorolhasson kényszert vagy nem
engedett befolyast a vizsgalatban résztvevokre. A résztvevOknek torténd
kifizetéseknek idoben kell torténniiik, ardnyosnak kell lenniiik, és nem szabad teljes
mértékben fiiggenie att6él, hogy a vizsgalatban résztvevd a vizsgalat egészét
teljesitette-e. A résztvevoknél felmeriilt koltségek — példdul az utazasi- ¢és
szallaskoltségek — észszerli megtéritése nem jelent kényszeritd hatast.

Az IFT-nek/FEB-nek biztositania kell, hogy a résztvevOknek torténd kifizetésre
vonatkozd informaciok, beleértve a kifizetés modjat, Osszegét ¢és litemezését,
szerepeljenek a tdjékozott beleegyezé nyilatkozatban ¢és minden egyéb, a
résztvevoknek szant tajékoztatasban.

Osszetétel, hataskor és mikodés

Az IFT-nek/FEB-nek ésszerti szamu tagbol kell éllnia, akik egyiittesen rendelkeznek
a javasolt vizsgalat tudoményos, orvosi €s etikai szempontjainak attekintéséhez és
értékeléséhez sziikséges képesitéssel és tapasztalattal. Ajanlott, hogy az IFT/FEB:

(a) legalabb 6t tagbol alljon,;

(b)  legalabb egy olyan taggal rendelkezzen, akinek az elsddleges érdeklodési kore
nem az orvostudomanyok tertiletére esik;

(©) legalabb egy olyan taggal rendelkezzen, aki fiiggetlen a vizsgalatot folytato
intézménytdl/vizsgalohelytol.

A vizsgalattal kapcsolatos tigyekben csak az IFT/FEB azon tagjai szavazhatnak vagy
nyilvanithatnak véleményt, akik a vizsgalatvezet6tdl és a vizsgalat megbizojatol
fiiggetlenek. Az IFT/FEB tagjair6l és képzettségiikrol listat kell vezetni.

1.3.2 Az IFT-nek/FEB-nek dokumentalt miikodési eljarasok szerint kell ellatnia feladatait,
nyilvantartast kell vezetnie tevékenységeirdl és iiléseinek jegyzOkonyveirdl, valamint be kell
tartania a GCP (Helyes Klinikai Gyakorlat) irdnyelveit és a vonatkoz6 hatdsagi eldiras(oka)t.

1.3.3 Az IFT-nek/FEB-nek eldre bejelentett iiléseken kell meghoznia dontéseit, amelyeken legalabb
a dokumentalt miikddési eljarasaiban foglaltak szerinti hatarozatképes létszam jelen van. A
gyorsitott feliilvizsgélathoz alternativ eljarasok is alkalmazhatok (lasd az 1.4.5. szakaszt).

1
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1.3.4 Csak azok a tagok szavazhatnak / nyilvanithatnak véleményt és/vagy tehetnek javaslatot, akik
részt vesznek az IFT/FEB altal végzett értékelésben és vitdban.

1.3.5 A vizsgalatvezetd, a vizsgalohely személyzete és/vagy adott esetben a megbizo tajékoztatast
nyujt a vizsgalat barmely vonatkozasarol, de nem vehet részt az IFT/FEB dontéshozatalaban, sem
pedig az IFT/FEB éltali szavazasban/vitaban.

1.3.6 Az IFT/FEB specialis teriileteken szakértelemmel rendelkezd, tagsaggal nem rendelkezo
személyeket is felkérhet segitségnytjtasra.

14 Eljarasok

Az IFT/FEB koételes kialakitani, irdsban dokumentélni €s betartani sajat eljarasait, melyeknek a
kovetkezdket kell magukban foglalniuk:

1.4.1  Osszetételének (a tagok nevének és képesitésének) és a hatosagnak a meghatarozasa,
amely alatt 1étrehoztak;

1.4.2  Aziilések litemezése, a tagok értesitése €s az iilések lefolytatéasa;
1.43 A vizsgalatok kezdeti és folyamatos feliilvizsgalatanak lefolytatésa;
1.44  Adott esetben a folyamatos feliilvizsgalat gyakorisaganak meghatarozasa;

1.4.5 Az IFT/FEB jévahagyasaval / kedvezd véleményével rendelkezd, folyamatban 1évo
vizsgélatokban végrehajtott kisebb valtoztatdsok gyorsitott értékelése és a jovahagyas / kedvezd
vélemény megadésa a vonatkoz6 hatosagi eldirasoknak megfelelden;

1.4.6  Annak kikotése, hogy egyetlen résztvevot sem lehet bevonni a vizsgélatba, mielott az
IFT/FEB kiadnd az adott vizsgalatra vonatkoz6 irdsos jovahagyasat / kedvezd
véleményét;

1.4.7  Annak el6irasa, hogy a vizsgalati tervtdl valo eltérés vagy annak modositasa nem
kezdeményezhetd a vizsgalati terv megfeleld modositasara vonatkozo, eldzetesen
dokumentalt IFT/FEB jovahagyésa / kedvezd véleménye nélkiil, kivéve, ha ez a
résztvevoket érintd kozvetlen veszélyek kikiiszobolése érdekében sziikséges, vagy - a
vonatkoz6 szabalyozasi kdvetelményekkel 6sszhangban -, ha a mddositas(ok) csak a
vizsgalat logisztikai vagy adminisztrativ szempontjait érintik;

1.4.8 Annak meghatdrozasa, hogy a vizsgalatvezeté/intézmény haladéktalanul koteles
jelenteni az IFT-nek/FEB-nek a kovetkezoket (lasd az 1.1. szakaszt):

(a) a vizsgalati tervtol valo eltéréseket, amelyek a vizsgalat résztvevoit fenyegetd
kozvetlen veszélyek kikiiszobolése érdekében sziikségesek (lasd az 1.4.7.,
2.5.4. ¢és 2.5.5. szakaszt);

(b) a résztvevoket érintd kockazatot noveld és/vagy a vizsgalat lefolytatdsat
jelentdsen befolyasolo valtozasokat (lasd a 2.4.6. szakaszt);

(©) valamennyi feltételezett, nem vart sulyos mellékhatast (SUSAR) a vonatkozo
hatdsagi eldirdsokkal 6sszhangban;



1.4.9

1.5
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(d) minden olyan 10j informaciot, amelyek hatranyosan befolydsolhatjak a
résztvevok biztonsagat vagy a vizsgalat lefolytatasat.

Annak biztositasa, hogy az IFT/FEB (lasd az 1.1. szakaszt) haladéktalanul irdsban
(papiron vagy elektronikus uton) értesitse a vizsgalatvezetdt/intézményt vagy
megbizot a kovetkezOkrol:

(a) a vizsgalattal kapcsolatos dontéseirdl/véleményeirdl;

(b) dontései/véleményei indokairol;

(c) a dontéseivel/véleményeivel szembeni jogorvoslati eljarasokrol.

Feljegyzések

1.5.1. Az IFT/FEB-nek - az alkalmazand6 szabdlyozasi kovetelményekkel dsszhangban meg kell
Oriznie minden vonatkozo feljegyzést (pl. dokumentélt eljarasok, tagsagi listdk, a tagok
foglalkozasainak/kapcsolatainak jegyzékei, benyujtott dokumentumok, iilések jegyzokonyvei és
levelezés), és azokat a feliigyeleti hatosag(ok) kérésére rendelkezésre kell bocsatania.1.5.2. A
vizsgalatvezetdk, a megbizok vagy a felligyeleti hatosagok is kérhetik az IFT-t/FEB-t, hogy nyujtsa
be dokumentalt eljarésait és tagsagi listait.

2.

2.1

2.1.1

2.2

2.2.1

222

2.3

2.3.1

VIZSGALATVEZETO

Végzettség és képzés

A vizsgélatvezetonek megfeleld képzettséggel, gyakorlattal és tapasztalattal kell
rendelkeznie ahhoz, hogy a vizsgalat megfeleld lebonyolitasaért feleldosséget tudjon
vallalni, és igazolnia kell, hogy rendelkezik ilyen képzettséggel, gyakorlattal és
tapasztalattal.

A vizsgalatvezetdnek ismernie kell a vizsgalati készitmény(ek) megfeleld hasznalatat
a vizsgalati tervben, az érvényes vizsgalok kézikonyvében, a kisérdiratokban és/vagy
a megbizo altal biztositott egyéb informacidforrasokban leirtak szerint.

Eroforrasok

A vizsgalatvezetonek képesnek kell lennie bizonyitani (pl. visszamendleges vagy
jelenleg rendelkezésre allo adatok alapjan), hogy a megallapodés szerinti toborzasi
1don beliil képes megfeleld szamu alkalmas személyt bevonni a vizsgélatba.

A vizsgalatvezetdnek elegendd id6vel, megfeleld szamu rendelkezésre allo és képzett
személyzettel, valamint a vizsgalat tervezett idétartamara megfeleld 1étesitményekkel
kell rendelkeznie a vizsgéalat megfeleld és biztonsagos lefolytatasahoz.

Felelosségi korok
A vizsgalatvezet0 a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységeket mas személyekre vagy

felekre atruhdzhatja. A megbizd tamogathatja a vizsgalatvezetét a megfeleld
szolgaltato(k) kivalasztasdban; azonban a megbizd altal szolgaltatott informaciok



232

233

234

235
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birtokéban a vizsgalatvezetd donthet arrol, hogy a szolgéltatoé alkalmas-e a feladatra
(lasd a 3.6.5. szakaszt). A vizsgalatvezetd viseli a végso feleldsséget, ezért megfeleld
feltigyeletet kell gyakorolnia az atruhazott tevékenységeket végzo személyek vagy
felek felett a vizsgalatban részt vevok jogainak, biztonsaganak ¢s jollétének, valamint
az adatok megbizhatdésaganak biztositdsa érdekében. Az atruhazott tevékenységek
vizsgélatvezetd altali feliigyeletének szintje az atruhdzott tevékenységek jellegétdl
fligg, ¢és aranyos az Osszegyljtott adatok fontossagaval, valamint a vizsgalatban
résztvevok biztonsagat és az adatok megbizhatosagat érinté kockazatokkal.

A vizsgalatvezetOnek biztositania kell, hogy azok a személyek vagy felek, akiket vagy
amelyeket a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységgel bizott meg, megfeleld
képesitéssel rendelkezzenek, és megfeleld tdjékoztatast kapjanak a vizsgalati terv, a
vizsgalati készitmény(ek) és a hozzdjuk rendelt vizsgalati tevékenységek relevans
szempontjair6l (beleértve a mas felek altal a helyi hatosagi eldirasokkal 6sszhangban
biztositott személyzet altal végzett tevékenységeket is). A vizsgalatban részt vevo
személyzetnek nyujtott, a vizsgalattal kapcsolatos képzésnek megfelelonek kell lennie
ahhoz, hogy a szokasos képzésiikon ¢és tapasztalatukon tilmutatd, atruhazott vizsgalati
tevékenységek elvégzésére is alkalmasak legyenek.

A vizsgalatvezetonek nyilvantartast kell vezetnie azokrdl a személyekrdl €s felekrol,
akiket a vizsgélathoz kapcsolédd tevékenységekkel megbizott. A megbizas
jelentdségével. Azokban az esetekben, amikor a tevékenységet a klinikai gyakorlat
részeként végzik, a megbizas dokumentalasa nem feltétleniil sziikséges.

A vizsgélatvezetd/intézmény altal a vizsgalathoz kapcsolodd tevékenységekre
vonatkozd, szolgaltatokkal kotott megallapodasokat dokumentalni kell.

A vizsgalatvezetdnek/intézménynek engedélyeznie kell, hogy a vizsgélatot a megbizo
monitorozza ¢és auditélja, az illetékes feliigyeleti hatosag(ok) ellendrizze, valamint — a

vonatkozo hatdsagi eldirasoknak megfeleléen — az IFT/FEB feliilvizsgalja.

Kapcsolattartas az Intézményi Feliilvizsgalo Testiilettel / Fiiggetlen Etikai

Bizottsaggal (IFT/FEB)

24.1

242

243

Az IFT-hez/FEB-hez torténd benyujtast a vizsgalatvezetd/intézmény vagy a megbizo
végezheti el a vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal 6sszhangban (lasd az 1.1. szakaszt).

A vizsgalat megkezdése eldtt a vizsgalatvezetonek/intézménynek dokumentalt és
datummal ellatott jovahagyassal / kedvezd véleménnyel kell rendelkeznie az IFT-
tOl/FEB-tdl a vizsgalati tervre, a beleegyez6 nyilatkozattal kapcsolatos anyagokra, a
résztvevok bevonasi eljarasaira (pl. hirdetésekre) és a résztvevOknek nyujtandod, a
vizsgalattal kapcsolatos egyéb tajékoztatdsokra vonatkozoan.

A vizsgalatvezetd/intézmény vagy a megbizo altal (a vonatkozo hatosagi eldirasokkal
0sszhangban) az IFT-hez/FEB-hez benytjtott beadvany részeként be kell nyujtani a

crer

crer

soran frissitik, az IFT-nek/FEB-nek a vonatkoz6 hatoséagi eldirasoknak megfeleléen
meg kell kapnia az aktualis valtozatot.

1
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2.4.5

2.4.6

2.5

2.5.1

252

253

254

2.5.5

2.6

2.6.1

2.6.2
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A vizsgalat elérehaladtaval a vizsgalatvezetonek/intézménynek vagy a megbizonak az
IFT/FEB rendelkezésére kell bocsatania a résztvevOkre vonatkozd informéciok
frissitéseit a vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal 6sszhangban.

A vizsgalatvezetOnek vagy a megbizonak a helyi hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban
vagy kérésre irasos Osszefoglalokat kell benytjtania a vizsgalat statuszardl az IFT-
hez/FEB-hez.

A vizsgélatvezetonek vagy a megbizonak haladéktalanul tajékoztatnia kell az IFT-
t/FEB-et (lasd az 1.4.8. szakaszt) és adott esetben az intézményt minden olyan
valtozasrdl, amely jelentdsen befolyasolja a vizsgalat lefolytatdsat és/vagy noveli a
résztvevoket érintd kockazatot.

A vizsgalati terv betartasa

A vizsgalatvezetonek/intézménynek ald kell irnia a vizsgalati tervet vagy egy
alternativ szerzddést a megbizdval vald megallapodas megerdsitése érdekében.

A vizsgalatvezetonek kovetnie kell a vizsgélati tervet, a helyes klinikai gyakorlatot
(GCP) és a vonatkoz6 hatosagi eldirasokat.

A vizsgalatvezetdnek a vizsgalati tervt6l valé minden eltérést dokumentalnia kell. A
vizsgalatvezetd altal azonositott eltéréseken kiviil a vizsgalatban résztvevokre €s a
vizsgélat lefolytatadsara vonatkozd vizsgalati tervtdl vald eltérésekrdl a megbizo is
nyujthat tajékoztatast (Iasd a 3.11. és 4.5.1. szakasz b) pontot). A vizsgalatvezetonek
mindkét esetben ki kell vizsgélnia az eltéréseket, és a fontosnak itélt eltérések esetében
magyardzatot kell adnia az eltérésre, ¢és adott esetben megfeleld intézkedéseket kell
foganatositania az ismétlddés megeldzése érdekében (lasd a 3.9.3. szakaszt).

A vizsgalatvezetonek kovetnie kell a vizsgalati tervet, és csak akkor térhet el attol, ha
ez a vizsgalat résztvevoit fenyegetd kozvetlen veszély(ek) kikiiszobdlése érdekében
sziikséges. A vizsgalat résztveviit fenyegetd kozvetlen veszély kikiiszobolése
érdekében tett valtoztatasok esetén a vizsgalatvezetdnek haladéktalanul tajékoztatnia
kell a megbizot.

A vizsgalatvezetonek jelentenie kell az IFT-nek/FEB-nek és adott esetben a
szabalyozo hatosagoknak a kozvetlen veszélyre, a végrehajtott valtozasra és az azt
kovetden javasolt vizsgalati tervmodositasra vonatkozo informaciokat (lasd az 1.1.
szakaszt).

A vizsgalat ido6 elotti befejezése vagy felfiiggesztése

Ha a vizsgalatot barmilyen okbdl id6 elott befejezik vagy felfliggesztik, a
vizsgélatvezetonek/intézménynek haladéktalanul tajékoztatnia kell a vizsgalat
résztvevoit, €s biztositania kell a résztvevok szamara a megfeleld terapiat és nyomon
kovetést.

Amennyiben a vizsgalatvezetd a megbiz6 eldzetes beleegyezése nélkiil sziinteti meg
vagy fliggeszti fel a vizsgalatban valo részvételét, a vizsgalatvezetonek a vonatkozo
hatosagi eldirasokkal 6sszhangban haladéktalanul tajékoztatnia kell az intézményt
adott esetben, a megbizot, az IFT-t/FEB-et és a feliigyeleti hatosagokat, és részletes

1
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2.7

2.7.1
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magyarazatot kell adnia ennek okairol.

Ha a megbizo ledllitja vagy felfliggeszti a vizsgéalatot, a vonatkozd hatdsagi
eléirasoknak megfeleléen a vizsgéalatvezetd/intézmény vagy a megbizd koteles
haladéktalanul tajékoztatni az IFT-t/FEB-et €s a feliigyeleti hatdsagokat, és megfeleld
magyarazatot kell adnia (lasd a 3.17.1. szakaszt).

Ha az IFT/FEB visszavonja vagy felfiiggeszti a vizsgalat jovahagyasat / kedvezd
véleményét (lasd az 1.2.3. és 1.4.9. szakaszt), a vizsgalatvezetonek adott esetben
tajékoztatnia kell az intézményt, a vizsgalatvezetOnek/intézménynek pedig
haladéktalanul értesitenie kell a megbizot.

A résztvevok orvosi ellatasa és a biztonsagi jelentések
A vizsgalat résztveviinek orvosi elldtasa

(a) A vizsgalattal kapcsolatos orvosi ellatasért €s dontésekért egy szakképzett
orvosnak vagy megfeleld esetben egy szakképzett fogorvosnak (vagy a helyi
hatosdgi  eldirdsokkal Osszhangban mds szakképzett egészségiigyi
szakembernek) kell felelnie, aki az adott vizsgalat vizsgalatvezetdje vagy
tarsvizsgaldja.

(b) A vizsgalat résztveviinek orvosi ellatasaban — szokasos tevékenységiikkel és a
helyi hatosagi eldirasokkal Osszhangban — mas, megfeleléen képzett
egészségligyl szakemberek is részt vehetnek.

() A vizsgéalatban  valé részvétel soran és azt kovetben a
vizsgélatvezetonek/intézménynek biztositania kell, hogy a résztvevd
megfeleld orvosi ellatdsban részesiiljon a vizsgélattal kapcsolatos
nemkivanatos események tekintetében, beleértve a normalistol klinikailag
jelentésen eltérd laboratériumi értékeket is. A
vizsgélatvezetonek/intézménynek tdjékoztatnia kell a résztvevét, ha a
vizsgélatvezetd tudomasara jutott, egyidejlileg fennallo betegség(ek) miatt
orvosi ellatasra van sziiksége.

(d) A vizsgalatvezet6 koteles tajékoztatni a résztvevo haziorvosat az adott személy
vizsgélatban vald részvételérdl, ha a résztvevonek van haziorvosa, ¢és
hozzajarul a haziorvosa tajékoztatasdhoz.

Biztonsagi jelentés

(a) A biztonsagossagi értékelésekhez sziikséges nemkivanatos eseményeket
¢s/vagy rendellenes vizsgalati eredményeket (a vizsgalati tervben leirtak
szerint) jelenteni kell a megbizonak a jelentéstételi kdvetelményeknek
megfelelden és a vizsgalati tervben meghatarozott hataridén beliil.

A vizsgalati készitmény alkalmazésa el6tt (pl. szlirés sordn) a résztvevoknél
eléfordulé kedvezdtlen orvosi eseményeket figyelembe kell venni, és jelenteni
kell a megbizonak, ha azt a vizsgalati terv eldirja.

1
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2.8.1
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(b) Minden sulyos nemkivanatos eseményt (SAE) azonnal jelenteni kell a
megbizénak (miutan a vizsgalatvezetd tudomast szerzett az eseményrol). A
vizsgélatvezetd jelentésének tartalmaznia kell az ok-okozati Osszefiiggés
értékelését is. A vonatkozd hatosagi eldirasokkal 6sszhangban a vizsgélati terv
meghatarozhat azonnali jelentéstételt nem igényld SAE-ket; példaul
halaleseteket vagy egyéb végpontnak mindsiild eseményeket. A késobbi
informaciokat sziikség szerint utankovetési jelentésként kell benytjtani.

(©) A bejelentett halalesetek esetében a vizsgalatvezetonek a megbizo, az IFT/FEB
¢s adott esetben a felligyeleti hatosag rendelkezésére kell bocsatania minden
tovabbi kért informaciot (pl. boncolédsi jegyzokonyveket és végsd orvosi
jelentéseket), amint azok rendelkezésre allnak.

(d) A vizsgalatvezetd a biztonsagossagi jelentéssel kapcsolatos tevékenységeket
atruhdzhatja a vizsgalohely megfelelden képzett személyzetére, de a
felelosségi  korébe tartozd résztvevOk biztonsagaért ¢és a jelentési
kovetelmények betartasaért tovabbra is teljes feleldsség terheli.

A vizsgalat résztvevoinek tajékozott beleegyezése

A (papiralapu vagy elektronikus formatumu) beleegyezd nyilatkozat megszerzése és
dokumentélasa soran a vizsgalatvezetonek meg kell felelnie a vonatkozd hatdsagi
eloiras(ok)nak, valamint be kell tartania a helyes klinikai gyakorlat (GCP) elveit és a
Helsinki Nyilatkozatbol eredd etikai elveket. A tajékozott beleegyezd nyilatkozatra
vonatkoz6 eljarasnak a kovetkezoket kell magaban foglalnia:

(a) A résztvevok beleegyezése és bevondsa elétt a vizsgalatvezetOnek
rendelkeznie kell az IFT/FEB irdsos jovahagyasaval / kedvezo véleményével a
beleegyezd nyilatkozattal kapcsolatos anyagok és eljaras vonatkozéasaban.

(b)  Azinformacidknak a lehetd legvildgosabbnak és legtomorebbnek kell lenniiik,
egyszerii nyelvezetet kell hasznélniuk, és el kell keriilnitik a sziikségtelen
terjedelmet ¢és Osszetettséget. Ennek célja annak biztositdsa, hogy a
vizsgalatban résztvevok vagy torvényes képviseldik megfelelden megértsék a
vizsgalat célkitlizéseit, az alternativ kezeléseket, a lehetséges elonyoket €s
kockézatokat, a terheket, a jogaikat, valamint azt, hogy a résztvevoktdl mit
varnak el ahhoz, hogy megalapozott dontést hozhassanak a vizsgélatban vald
részvételiikrol.

(c) A tajékozott beleegyezési eljards sordn valtozatos modszerek (pl. szoveg,
képek, videdk ¢és egyéb interaktiv mddszerek) alkalmazhatok a résztvevok
tajékoztatasa céljabol. A t tdjékozott beleegyezd nyilatkozattal kapcsolatos
anyagok ¢s eljaras kidolgozasakor figyelembe kell venni a potencialis
vizsgalati populacié jellemzoéit (pl. a résztvevok esetleg nem ismerik a
szamitogépes rendszereket), valamint a hozzajarulds megszerzésére szolgalo
modszer alkalmassagat. Amennyiben a tajékozott beleegyezé nyilatkozat
megszerzés¢hez szamitdgépes rendszereket hasznalnak, a vizsgalat
résztvevdinek lehetdséget lehet biztositani arra, hogy alternativaként
papiralapu megkozelitést alkalmazzanak.
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(d) Adott esetben mérlegelhetd a hozzajarulas tavolrol torténd megszerzése.

(e) Fiiggetleniil att6l, hogy a tdjékozott beleegyezo nyilatkozatra iranyuld eljarasra
személyesen vagy tavolrol keriil-e sor, a vizsgalatvezetonek a vonatkozo
hatosagi eloirasokkal Gsszhangban meg kell gy6zddnie a résztvevd (vagy
torvényes képviseldje) személyazonossagarol.

A résztvevOt vagy a résztvevo torvényes képviseldjét idében tajékoztatni kell, ha olyan
Uj informacio valik elérhetévé, amely relevans lehet a résztvevd vizsgalatban valo
részvételének folytatasara vonatkozo hajlandosaga szempontjabol. Ezen informacidk
kozlését és a vizsgalatban vald részvétel folytatasara valod hajlandosag megerdsitését
dokumentélni kell.

Azokat az Uj informéciokat, amelyek befolyasolhatjdk a résztvevonek a részvétel
folytatasara valo hajlanddsagat, értékelni kell annak meghatarozasa érdekében, hogy
sziikség van-e 0jboli hozzédjarulasra (pl. a vizsgalat szakaszatol fiiggéen mérlegelni
kell, hogy az 01 informaciok csak az 0j résztvevok vagy a meglévo résztvevok szamara
is relevansak-e). Amennyiben Ujboli hozzédjarulasra van sziikség (pl. az Gjonnan
felmeriild biztonsagi aggalyokra vonatkoz6 informaciok), a tajékoztatason alapulo
beleegyez6 nyilatkozat feliilvizsgalt anyagaiban egyértelmiien meg kell hatdrozni az
uj informaciokat. A tajékoztatason alapuld beleegyezd nyilatkozat feliilvizsgalt
anyagainak a hasznalat el6tt meg kell kapniuk az IFT/FEB jovahagyasat / kedvezd
véleményét.

Sem a vizsgélatvezetd, sem a vizsgalohely személyzete nem kényszeritheti vagy
befolyasolhatja indokolatlanul a résztvevot a vizsgalatban valo részvételre vagy a
vizsgélatban val6 részvétel folytatasara.

A résztvevonek vagy a résztvevo torvényes képviseldjének a tajékozott beleegyezési
eljaras soran nytjtott tajékoztatds nem tartalmazhat olyan szoveget, amely a résztvevot
arra készteti vagy azt sugallja, hogy lemondjon barmely térvényes jogarol, vagy amely
felmenti — vagy azt sugallja, hogy felmenti — a vizsgalatvezet6t, az intézményt, a
megbizot vagy azok szolgaltatdit a gondatlansagbol eredd feleldsség alol.

A tajékozott beleegyezd nyilatkozatra vonatkozo eljarést a vizsgalatvezetonek vagy a
vizsgélatvezetd altal megbizott mas vizsgalohelyi személyzetének kell lefolytatnia a
vonatkozd hatosagi eldirasokkal Osszhangban. Ha a résztvevO maga nem képes
hozzajarulast adni (pl. kiskoru, sulyosan karosodott dontéshozatali képességii beteg),
a résztvevo torvényes képviseldjének kell a hozzajarulasat megadnia a résztvevo
nevében.

Miel6tt a tajékozott beleegyezés megszerzésére sor keriilne, a vizsgalatvezetonek vagy
a vizsgalatvezetd altal megbizott vizsgalohelyi személyzetnek — a vizsgélati tervvel és
az IFT/FEB kedvezd véleményének/jovahagyéasanak feltételeivel Osszhangban —
elegendd 1d6t és lehetdséget kell biztositania a résztvevonek vagy a résztvevd
torvényes képviseldjének ( indokolt esetektdl eltekintve, pl. vészhelyzetben), hogy
tdjékozddjon a vizsgélat részleteirdl, és eldontse, hogy részt kivan-e venni a
vizsgalatban vagy sem. A vizsgalatra vonatkozo kérdésekre a résztvevd vagy a
résztvevo torvényes képviseldje szdmara kielégitd valaszt kell adni.

A vizsgalatban vald részvételt megelézéen a tajékozott beleegyezd nyilatkozatot a
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résztvevonek vagy a résztvevo torvényes képviseldjének, tovabba adott esetben egy
partatlan tanunak, valamint a vizsgalatvezetOnek, vagy a vizsgalohely azon megbizott
személyzetének, amely a beleegyezd nyilatkozatrol szol6 megbeszélést lefolytatta, ala
kell irnia és datummal kell ellatnia. A beleegyezd nyilatkozat aldirasaval a
vizsgalatvezetd vagy a vizsgalohely megbizott személyzete tanusitja, hogy a
beleegyezd nyilatkozatot a résztvevd vagy a résztvevd torvényes képviseldje dnként
adta meg, és a beleegyezd nyilatkozatban foglaltakat pontosan elmagyaraztak a
résztvevonek, vagy a résztvevd torvényes képviseldjének, aki nyilvanvaldan
megértette azokat. A tajékozott beleegyezési folyamat magéaban foglalhat fizikai vagy
elektronikus alairast és datumot. (lasd az ,,Alairas” szoszedetet).

Vészhelyzetekben, amikor a résztvevd eldzetes hozzdjaruldsa nem lehetséges, a
résztvevd torvényes képviseldjének (ha van ilyen) hozzajarulasat kell kérni.
Amennyiben a résztvevd eldzetes hozzdjarulasa nem lehetséges, és a résztvevo
torvényes képviseldje nem all rendelkezésre, a résztvevd bevonasahoz a vizsgalati
tervben és/vagy mashol leirt intézkedésekre van sziikség, az IFT/FEB irdsos
jovahagyasaval / kedvezd véleményével, a résztvevd jogainak, biztonsaganak és
jollétének védelme, valamint a vonatkozd hatosagi eldirasoknak vald megfelelés
biztositasa érdekében. A résztvevit vagy a résztvevo torvényes képviseldjét a lehetd
leghamarabb t4jékoztatni kell a vizsgalatrdl, és adott esetben hozzajarulast kell kérni.

Ha a résztvevo vagy a torvényes képviseldje nem tud olvasni, partatlan tantunak kell
jelen lennie (tavolrdl vagy személyesen) a beleegyezd nyilatkozatrol folytatott teljes
megbeszélésen. Miutan a beleegyezd nyilatkozatot és minden egyéb tajékoztatast
elolvastak ¢és elmagyardztak a résztvevonek vagy a résztvevl tdrvényes
képviseldjének, ¢és azok szoban hozzdjarultak a résztvevd vizsgalatban valo
részvételéhez, és ha képesek erre, aldirtdk ¢és datummal lattdk el a beleegyezd
nyilatkozatot, a tantinak is ald kell irnia és datummal kell ellatnia a beleegyez6
nyilatkozatot. Aldirasaval a tanu igazolja, hogy a beleegyezd nyilatkozatot pontosan
elmagyardztak a résztvevonek vagy a résztvevo torvényes képviseldjének, és hogy a
beleegyezd nyilatkozatot a résztvevd vagy a résztvevd torvényes képviseldje dnként
adta.

A tajékozott beleegyezd nyilatkozattal kapcsolatos megbeszélésnek és a tajékozott
beleegyezd nyilatkozattal kapcsolatos, a résztvevok rendelkezésére bocsatando
anyagoknak adott esetben ki kell fejteniiik a kovetkezoket:

(a) A vizsgalat céljat;

(b) Hogy a vizsgalat magaban foglalja a kutatdst ¢és a vizsgélat kisérleti
szempontjainak 0sszefoglalasat;

(©) A vizsgalat vizsgalati készitménye(i)t ¢€s adott esetben a vizsgalati
készitményhez valo véletlenszerli hozzarendelés valosziniiségét;

(d) A kovetendo6 vizsgalati eljarasokat, beleértve az 0sszes invaziv eljarast;
(e) Mit varnak el a résztvevoktol;

63 A résztvevot és adott esetben a résztvevd partnerét, az embridt, a magzatot
vagy a szoptatott csecsemot €rintd észszeriien eldrelathatd kockazatokat vagy
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kellemetlenségeket;

Az észszerlien varhato elonyoket — ha a résztvevd szdmdra nem varhato
klinikai eldny, a résztvevét errdl tajékoztatni kell;

A résztvevd rendelkezésére allo alternativ eljaras(oka)t vagy kezelési
modo(ka)t és azok fontos potencidlis elonyeit és kockazatait;

A résztvevl szdmara a vizsgalattal Osszefliggd sériilés esetén rendelkezésre
allo kartéritést és/vagy kezelést;

A résztvevonek a vizsgalatban valo részvételért jard idéaranyos kartalanitast;

A résztvevonek a vizsgalatban valod részvétellel kapcsolatban varhato

koltségeit;

(D

(m)

(n)

(0)

()

(q)

(r)

Hogy a résztvevonek a vizsgalatban valo részvétele onkéntes €s a résztvevo
barmikor donthet tigy, hogy abbahagyja a vizsgalati készitmény szedését vagy
kilép a vizsgalatbol, anélkiil, hogy biintetést kapna, vagy elvesztené az
egyébkeént 6t megilletd eldnyoket;

Az utdnkovetési eljarast azon résztvevok esetében, akik abbahagytdk a
vizsgalati készitmény szedését, kiléptek a vizsgalatbol, vagy kizartak dket a
vizsgalatbol;

A résztvevO adatainak kezelési folyamatat, beleértve a részvétel
visszavondsanak vagy megsziintetésének esetét is, a vonatkoz6 hatdsagi
eldirasoknak megfelelden.

Hogy a vizsgélatban vald részvételhez vald hozzajarulassal a résztvevd vagy
torvényes képviseldje engedélyezi a forrasadatokhoz wvald kozvetlen
hozzaférést, azzal a feltétellel, hogy a résztvevd orvosi adatainak bizalmas
kezelése Dbiztositott. Ez a hozzaférés a vizsgalati tevékenységek
feliilvizsgalatanak és/vagy az adatok ¢és nyilvantartasok feliilvizsgédlatanak
vagy ellendrzésének lehetoveé tétele céljabol a feliigyeleti hatdésagok és a
megbiz6d képviseldi, példaul a monitor(ok) vagy auditor(ok), valamint a
vonatkozd hatosagi eldirasoknak megfeleléen az IFT/FEB hozzaférésére
korlatozodik;

A résztvevit azonositd feljegyzéseket bizalmasan kezelik, és a vonatkozo
hatosagi eldirdsok altal megengedett mértékben nem teszik nyilvanosan
hozzaférhetdvé. Amennyiben a vizsgalati eredményeket kozzéteszik, a
résztvevd személyazonossaga bizalmas marad. A vizsgalat nyilvanosan
hozzaférheto és elismert adatbazisokban is nyilvantartasba vehetd a vonatkozo
hatdsagi eldirdsoknak megfelelden;

A résztvevot vagy a résztvevo torvényes képviseldjét idoben tajékoztatjak, ha
olyan informacidk vélnak elérhetové, amelyek a résztvevonek a vizsgalatban

vald tovabbi részvételi hajlanddsaga szempontjabdl fontosak lehetnek;

Az(oka)t a személy(eke)t, aki(k)hez a vizsgalattal kapcsolatos tovabbi
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informacioért és a vizsgalat résztvevdjének jogvédelméért fordulni kell, és
aki(k)hez a vizsgalattal kapcsolatos sériilés gyanuja esetén fordulni kell;

(s) Azokat az eldrelathatd koriilményeket és/vagy okokat, amelyek fennallasa
esetén a résztvevo vizsgalati részvétele megsziinhet;

(t) A résztvevd vizsgalatban valo részvételének varhatd idétartamat;
(u) A vizsgalatban résztvevOok hozzavetdleges szamat;

(v) A vizsgalati eredményeket €s adott esetben a résztvevo tényleges kezelésére
vonatkoz6 informdcidkat — amennyiben sziikséges - a résztvevok
rendelkezésére bocsatjak, amennyiben ezt igénylik, amint ezek az informacidk
a megbizo6tol elérhetdvé valnak.

A részvételt megeldzden a résztvevonek vagy torvényes képviseldjének a vonatkozo
hatosagi eldirdsokkal 6sszhangban meg kell kapnia az aldirt és datummal ellatott
beleegyezd nyilatkozat és a tajékozott beleegyezd nyilatkozatot tartalmazd egyéb
anyagok (egy példanyat (papir, vagy elektronikus forméaban) és az egyéb
betegtajékoztaté dokumentumokat. A vizsgalatban valo részvétel sordn a résztvevonek
vagy a résztvevd torvényes képviseldjének masolatot kell kapnia a beleegyezd
nyilatkozat aktualizalt valtozatarol és a tajékozott beleegyezd nyilatkozatot tartalmazo
egyéb frissitett anyagokrol.

Amennyiben kiskorat kivannak résztvevOoként bevonni, a hozzdjarulasi eljarés
részeként az életkornak megfeleld hozzajarulasi informdacidkat kell megadni és
megbeszélni a kiskortaval, és adott esetben be kell szerezni a kiskort hozzajarulésat a
vizsgélatban vald részvételhez. A vonatkozd hatdsagi eldirdsokkal Osszhangban
megfontolandd a beleegyezési eljaras, ha a kiskora a vizsgéalat soran eléri a
beleegyezési korhatart.

Amennyiben a klinikai vizsgalatban olyan résztvevok vesznek részt, akiket csak a
résztvevo torvényes képviseldjének beleegyezésével lehet bevonni a vizsgalatba, a
résztvevoket olyan modon kell tajékoztatni a vizsgalatrol, ami megkdnnyiti szdmukra
a megértést, és ha képes ra, a résztvevonek alé kell irnia és datummal kell ellatnia a
beleegyezd nyilatkozatot vagy adott esetben a hozzéjarulasi nyilatkozatot.

A klinikai vizsgalatban valo részvétel vége

Ha a résztvevd ugy dont, hogy abbahagyja a vizsgélati készitménnyel végzett kezelést,
vagy kilép a vizsgalatbol; kiléptetik a vizsgalatbdl; vagy eléri a vizsgalat rutinszerti
befejezését, a vizsgalatvezetdnek kovetnie kell a vizsgélati tervet és/vagy a vizsgalati
tervhez kapcsolodo egyéb dokumentumokat. Azon résztvevok esetében, akik nem
érték el a vizsgalat rutinszerii befejezését, ez magaban foglalhatja a mar dsszegyijtott
adatok elvesztésének elkeriilésére vonatkozo utasitdsokat — a vonatkozd hatdsagi
eldirasokkal Osszhangban — annak biztositdsa érdekében, hogy a vizsgalati
eredmények megbizhatoak legyenek. Altaldnossagban elmondhatd, hogy a mar
Osszegylijtott adatok elvesztése torzithatja az eredményeket, és példaul pontatlan
kovetkeztetésekhez vezethet a vizsgalati készitmény biztonsagossagi profiljat illeten.

Bar a résztvevd nem kdteles megindokolni a vizsgalatbol valé 1d6 elétti kilépését, a
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2.10

2.10.1

2.10.2

2.10.3

2.10.4

ICH E6(R3) iranyelv

vizsgalatvezetonek észszerli erdfeszitéseket kell tennie az ok(ok) megallapitasa
érdekében, a résztvevd jogainak teljes korii tiszteletben tartdsa mellett. A
vizsgalatvezetonek mérlegelnie kell, hogy helyénvalo-e megbeszélést folytatni a
résztvevovel vagy annak torvényes képviseldjével. Ennek a megbeszélésnek a kilépés
okaira kell Osszpontosulnia annak meghatarozasa érdekében, hogy van-e mod az
aggalyok olyan modon torténd kezelésére, hogy a résztvevd feliilvizsgalhassa a
kilépését anélkiill, hogy az indokolatlanul befolydsolnd a dontését. A
vizsgalatvezetonek vagy a vizsgalohely megbizott személyzetének meg kell fontolnia,
hogy elmagyarazza a résztvevonek a részvétel folytatasanak értékét a vizsgalatban
résztvevok  kilépésnek minimalizalasa érdekében. E  folyamat sordan a
vizsgalatvezetonek gondoskodnia kell arrél, hogy ne avatkozzon be a résztvevd azon
dontésébe, hogy barmikor megtagadja vagy visszavonja a részvételét.

Adott esetben a vizsgalatvezetOnek tdjékoztatnia kell a résztvevdt a vizsgalati
eredményekrol €s a kapott kezelésrol, amint ez az informécid a vak jelleg feloldasa
utan a megbizd rendelkezésre bocsatja, a résztvevd tajékoztatdsra vonatkozod
preferencidjanak kello tiszteletben tartasaval.

A vizsgalati készitmények kezelése

A vizsgélati készitmény(ek) kezeléséért — beleértve az elszamoltathatdsagot, a
kezelést, a kiadast, az alkalmazast és a visszakiildést — a vizsgalatvezetd/intézmény
felel. A megbizé megkonnyitheti a vizsgélati készitmény kezelésének modjait (pl.
formanyomtatvanyok ¢és technikai megolddsok, példaul szamitégépes rendszerek
biztositasaval, valamint a vizsgalati készitménynek a vizsgalat résztvevoihez valo
eljuttatdsanak megszervezésével).

Amennyiben a vizsgalatvezetd/intézmény a vizsgalati készitmény(ek) kezelésével
kapcsolatos tevékenységeinek egy részét vagy egészét gyogyszerészre vagy mas
személyre ruhdzza at a helyi hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban, az dtruhazott feladatot
ellatd személynek a vizsgalatvezetd/intézmény feliigyelete alatt kell allnia.

Amennyiben a vizsgalatvezetd a vizsgalati készitmény kezelésével kapcsolatos
tevékenységeket atruhazott vagy e tevékenységek egyes vonatkozasait a megbizo
elésegitette, a vizsgalatvezetd altali felligyelet szintje szadmos tényez6tdl fligg, tobbek
kozott a vizsgalati  készitmény jellemzOitdl, az alkalmazas modjatol ¢és
Osszetettségétol, a vizsgalati készitmény biztonsagossagaval ¢és forgalmazasi
statuszaval kapcsolatos meglévo ismeretek szintjétol.

A vizsgalatvezetonek/intézménynek és/vagy a gydgyszerésznek vagy mas megfeleld
személynek nyilvantartast kell vezetnie a készitmény szallitasardl, a leltarrol, az egyes
résztvevok altali felhasznalasrol (beleértve annak dokumentélasat, hogy a résztvevok
megkaptdk a vizsgalati tervben meghatarozott adagokat) és a megbizohoz valo
visszaszallitasrol, valamint a fel nem hasznalt készitmény(ek) megsemmisitésérdl
vagy alternativ artalmatlanitasarél. Ezeknek a nyilvantartasoknak tartalmazniuk kell a
vizsgalati készitmény(ek)hez és a vizsgalat résztvevioihez rendelt datumokat,
mennyiségeket, tétel-/sorozatszamokat, lejarati datumokat (adott esetben), valamint a
készitmény(ek)hez ¢és a vizsgalati résztvevokhoz rendelt egyedi koddszdmokat.
Engedélyezett gyogyszerek esetében a helyi hatosagi eldirasokkal dsszhangban a
fentiektdl eltérd alternativ megoldasok is mérlegelhetok.
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A vizsgalati készitmény(eke)t a megbizéd altal meghatarozott mdédon €s a vonatkozo
hatdsagi eléirasoknak megfelelden kell tarolni.

A vizsgalatvezetdnek biztositania kell, hogy a vizsgélati készitmény(eke)t csak a
jovahagyott vizsgalati tervnek megfeleléen alkalmazzak.

Adott esetben a vizsgalatvezetOnek vagy a vizsgélatvezetd/intézmény altal kijeldlt
személynek minden résztvevd szdmara el kell magyardznia a vizsgalati
készitmény(ek) helyes hasznalatat, és a vizsgdlatnak megfeleld i1dékozonként
ellendriznie kell, hogy minden résztvevd megfelelden koveti-e az utasitasokat.

A vizsgalati készitmény szallithatd a résztvevd tartdzkodasi helyére, vagy szallithatd
a résztvevohoz kozeli helyszinre (pl. helyi gydgyszertarba vagy helyi egészségiigyi
kdzpontba), ahol kiadjak. A vizsgélati készitményt a vizsgélohely személyzete, maga
a résztvevo, egy gondozd vagy egy egészségiligyi szakember adhatja be a résztvevo
tartozkodasi helyén.

A vizsgélati készitmények kezelését a vonatkozo hatdsagi eldirasokkal dsszhangban
kell megszervezni és végrehajtani, tovabba biztonsagi intézkedéseket kell bevezetni a
készitmény integritdsanak, a vizsgalati terv szerinti felhasznaldsanak, és a résztvevok
biztonsaganak garantalasa érdekében.

A randomizacios eljarasok és a vak jelleg feloldasa

A vizsgélatvezetonek kovetnie kell a vizsgélat esetleges randomizalasi eljardsait, és a
vizsgalatvezetd altal vakon végzett vizsgalat esetében biztositania kell, hogy a kezelés
randomizalasi kodjat csak a vizsgalati tervnek megfelelden torjék fel. Vészhelyzet esetén a
résztvevok biztonsaganak védelme érdekében a vizsgalatvezetonek a vizsgalat kezdetétdl fogva
felkésziiltnek és képesnek kell lennie arra, hogy indokolatlan késedelem és akadalyoztatas
nélkiil elvégezze a vak jelleg feloldasat. A vizsgalatvezetonek haladéktalanul dokumentalnia
kell és el kell magyaraznia a megbizonak a vizsgalati készitmény(ek) vak jellegének 1do6 elotti
feloldasat (pl. vak jelleg véletlen feloldasa, vak jelleg siirgdsségi feloldasa a vizsgalat
résztvevojének védelme érdekében, vak jelleg stilyos nemkivanatos esemény miatti feloldasa).

2.12

2.12.1

2.12.2

Feljegyzések

A vizsgalati adatok eldallitasa, rogzitése és jelentése soran a vizsgalatvezetonek
biztositania kell a feleldsségi korébe tartozo adatok sértetlenségét, fiiggetleniil az
alkalmazott adathordozotol.

A vizsgalatvezetonek/intézménynek a forrasdokumentumokra vonatkozo megfeleld
nyilvantartast kell vezetnie, amely tartalmazza a vizsgalat feleldsségi korébe tartozo
minden  egyes résztvevOore  vonatkozd  relevans  megfigyeléseket. A
forrasdokumentumoknak hozzarendelhetonek, olvashatonak, egyidejiinek, eredetinek,
pontosnak ¢és teljesnek kell lennitik. A forrasdokumentumok valtozasainak nyomon
kovethetdnek kell lenniiik, nem fedhetik el az eredeti bejegyzést, és sziikség esetén
magyardzattal kell szolgalniuk (eseménynaplon (audit trail-en) keresztiil). A
vizsgélatvezetonek a vizsgalat megkezdése el6tt meg kell hataroznia, hogy mi mindsiil
forrasdokumentumnak, az adatrogzités modszereit és azok helyét, ¢és sziikség esetén
aktualizélnia kell ezt a fogalommeghatarozast. Kertilni kell a forrdsdokumentum és az
adatgyiijto eszkoz kozotti sziikségtelen atirasi 1épéseket.
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A megbizonak idében hozzaférést kell biztositania a vizsgalatvezetd szamara az
adatokhoz (lasd a 3.16.1. szakasz k) alpontjat), és felelsséget kell vallalnia az adatok
idoben torténd feliilvizsgalataért, beleértve a kiilsd forrasokbol szarmazo relevans
adatokat is, amelyek hatassal lehetnek példaul a résztvevok alkalmassagara, kezelésére
vagy biztonsagara (pl. kozponti laboratoriumi adatok, kozpontilag leolvasott
képalkotd adatok, mas intézmények nyilvantartasai és adott esetben a betegek altal
jelentett elektronikus eredmények [ePRO] adatai). A vizsgalati terv kivételeket
allapithat meg a hozzaférésre vonatkozdan, példaul a vak jelleg védelme érdekében.

A vizsgalatvezetonek biztositania kell, hogy a megbizo altal telepitett adatgytijtod
eszkozoket és egyéb rendszereket a vizsgalati tervben vagy a vizsgalattal kapcsolatos
utasitasokban meghatarozottak szerint hasznaljak.

A vizsgalatvezetdnek biztositania kell a megbizonak bejelentett adatok pontossagat,
teljességét, olvashatosagat és iddszeriiségét a vizsgaldhely altal kitoltott adatgytijtési
eszkozokben (pl. esetjelentési formanyomtatvany) és barmely mas eldirt jelentésben
(pl. SAE-jelentések). A vizsgalatvezetonek feliil kell vizsgalnia €s jova kell hagynia a
jelentett adatokat a megbizdval egyeztetett fontos mérfoldkoveknél (pl. idokozi
elemzés) (lasd 3.16.1. szakasz o) pont).

A megbizonak  bejelentett adatoknak  Osszhangban  kell lenniiik a
forrasdokumentumokkal vagy a megmagyarazott eltérésekkel. A jelentett adatok
valtozasainak vagy helyesbitéseinek nyomon kovethetének kell lenniiik, (sziikség
esetén) magyarazattal kell szolgalniuk, és nem takarhatjak el az eredeti bejegyzést.

A vizsgalatvezetonek/intézménynek a személyes adatok védelmére vonatkozo
szabalyozasi kovetelményekkel Osszhangban megfeleld intézkedéseket kell
végrehajtania a vizsgalatban résztvevok maganéletének és személyes adatai bizalmas
jellegének védelme érdekében.

A megbizonak jelentett adatokat a résztvevd egyértelmii kodjaval kell azonositani,
amelyet a vizsgélatvezetd/intézmény visszavezethet a résztvevo
személyazonossagahoz.

A vizsgélatvezetd/intézmény altal telepitett, a vizsgalati adatokat/informécidkat
fenntartd ¢és megOrzé rendszerek esetében a vizsgalatvezetOnek/intézménynek
biztositania kell, hogy az ilyen adatok védve legyenek a jogosulatlan hozzaféréssel,
kozzététellel, terjesztéssel vagy modositassal, valamint a nem megfeleld
megsemmisitéssel vagy véletlen elvesztéssel szemben.

Szamitogépes rendszerek klinikai vizsgalat soran torténd hasznalata esetén a
vizsgélatvezetonek/intézménynek a kovetkezdket kell tennie:

(a) A vizsgalatvezetd/intézmény altal telepitett rendszerek esetében annak
biztositasa, hogy a megfeleld személyek biztonsagos és nyomon kovethetd
hozzaféréssel rendelkezzenek;

(b) A megbizo altal telepitett rendszerek esetében a megbizot kell értesiteni, ha a
hozzaférési jogosultsagokat meg kell valtoztatni vagy vissza kell vonni egy
személytol;
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(©) A vizsgalatvezetd/intézmény altal kifejezetten a klinikai vizsgalatok céljara
alkalmazott rendszerek esetében biztositani kell, hogy a 4. szakaszban a szamitogépes
rendszerekre vonatkozé kovetelmények a résztvevoket érintd kockdzatokkal és az
adatok fontossdgéaval aranyban alljanak;

(d)  Amennyiben a vizsgalatvezetd berendezést bocsat a vizsgalat résztvevoi
rendelkezésére az adatgyiijtéshez, gondoskodnia kell a nyomon kdvethetdség
fenntartasarol és arrdl, hogy a résztvevok megfeleld képzésben részesiiljenek;

(e) Biztositani kell, hogy a szdmitogépes rendszerek hasznalata és iizemeltetése
soran bekovetkezd olyan eseményeket, amelyek a vizsgalatvezetd/intézmény
megitélése szerint jelentds és/vagy tartds hatast gyakorolhatnak a vizsgalati
adatokra vagy a rendszer biztonsagara, jelentsék a megbizonak €s adott esetben
az I[FT-nek/FEB-nek.

A vizsgalatvezetOnek/intézménynek a C. fiiggelékben meghatarozott ¢s a vonatkozo
hatosdgi eldirdsok altal eldirt vizsgalati feljegyzést kell vezetnie. A
vizsgalatvezetonek/intézménynek a vizsgalat lefolytatasa eldtt és alatt ellendriznie kell
a vizsgalatvezetd/intézmény altal létrehozott valamennyi lényeges feljegyzést.

A vizsgélatvezetonek/intézménynek meg kell Oriznie az alapvetd feljegyzéseket a
vonatkoz6 hatosagi eldirdsokban eldirt megdrzési ideig, vagy addig, amig a megbizo
nem tajékoztatja a vizsgalatvezetot/intézményt arrol, hogy ezekre a nyilvantartasokra
mar nincs szikség — attol fliggden, hogy melyik a hosszabb. A
vizsgalatvezetonek/intézménynek intézkedéseket kell hoznia a rendelkezésre allas, a
hozzaférhetéség és az olvashatdsag biztositasa, valamint a feljegyzésekhez valod
jogosulatlan hozzaférés és azok véletlen vagy id6 eldtti megsemmisitésének
megeldzése érdekében (lasd a C. fliggeléket).

A vizsgalatvezetonek/intézménynek folyamatosan tdjékoztatnia kell a megbizot az
alapvetd feljegyzések megdrzési idOszak alatti vezetéséért felelds személy nevérdl;
példaul amikor a vizsgalohely bezar, vagy a vizsgalatvezetd elhagyja a vizsgalohelyet.

A monitor, az auditor, az IFT/FEB vagy a feliigyeleti hatdsag kérésére a
vizsgélatvezetonek/intézménynek kozvetlen hozzaférés céljabol rendelkezésre kell

bocsatania a vizsgalattal kapcsolatos valamennyi kért feljegyzést.

Jelentések

A vizsgélat befejezésekor a vizsgalatvezetdonek adott esetben tajékoztatnia kell az intézményt.
A vizsgalatvezetonek/intézménynek az IFT/FEB rendelkezésére kell bocsatania a vizsgalat
eredményének Osszefoglalasat, és adott esetben a feliigyeleti hatdésagok rendelkezésére kell
bocsatania az eldirt jelentéseket.

3. MEGBIzZO

A megbizo feleléssége magaban foglalja a kockazat aranyos megkozelitések alkalmazasat a
vizsgélatban részt vevOok jogainak, biztonsdganak ¢és jollétének, valamint a vizsgélati
eredmények megbizhatésaganak biztositasa érdekében a klinikai vizsgalat teljes életciklusa

alatt.
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3.1 A vizsgalati terv

3.1.1 A vizsgalatok tervezésekor a megbizonak biztositania kell, hogy elegendd
biztonsagossagi ¢és hatdsossagi adat (pl. nem-klinikai vizsgalatokbol és/vagy klinikai
vizsgalatokbol és/vagy valds forrasokbol) alljon rendelkezésre a humén expozicio
alatdmasztasara az alkalmazasi mod, az adagolas, az id6tartam és a vizsgalando
populécio tekintetében.

3.1.2 A megbizoknak mindségi szempontok beépitésével kell a klinikai vizsgélatot
megtervezni, a vizsgalat mindsége szempontjabol kritikus tényezOok azonositasaval, és
az e tényezokkel kapcsolatos kockazatoka kezelésével.

3.1.3 A megbizdknak figyelembe kell venniiik az érdekelt felek széles korétdl, példaul az
egészségiigyi szakemberektdl és a betegektdl érkezd észrevételeket a vizsgélati
tervezés €s a klinikai vizsgalati tervek tdmogatdsahoz az ICH E8(R1) -ben leirtak
szerint, valamint a tajékozott beleegyezési anyagok és minden egyéb, a résztvevéknek
szant tajékoztatas kidolgozasakor.

3.1.4 A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgalat minden szempontja operativ
szempontbol megvalodsithato legyen, €s el kell keriilnie a felesleges bonyolultsagot, a
sziikségtelen eljarasokat ¢és adatgylijtést. A vizsgalati terveknek, adatgyljto
eszkozoknek és egyéb operativ dokumentumoknak a célnak megfelelonek,
egyértelmiinek, tomornek és kovetkezetesnek kell lenniiik. A megbizé nem rohat
sziikségtelen terhet a résztvevokre és a vizsgaldkra.

3.2 Eroforrasok

A megbizdnak biztositania kell, hogy elegendd erdforrds alljon rendelkezésre a vizsgalat
megfeleld elvégzéséhez.

33 Tevékenységek kiosztasa

A klinikai vizsgélati tevékenységek megkezdése eldtt a megbizonak meg kell hatdroznia a
szerepeket, és ennek megfelelden kell elosztania a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységeit.

34 Képesités és képzés

A megbizonak megfeleléen képzett személyeket (pl. biostatisztikusokat, klinikai

farmakologusokat, orvosokat, adattudosokat/adatkezelOket, auditorokat €s monitorokat) kell

alkalmaznia a vizsgalati folyamat soran.

34.1 Orvosi szakertelem
A megbiz6 koteles megfeleld szakképzettséggel rendelkezd orvosi személyzetet kijeldlni, akik
rendelkezésre allnak, hogy tanacsot adjanak a vizsgalattal 0sszefiiggd orvosi kérdésekkel vagy
problémakkal kapcsolatban.

3.5 Koltségviselés

A vizsgalat pénziigyi vonatkozasait a megbizd és a vizsgalatvezetd/intézmény kozotti
megallapodasban dokumentalni kell.



3.6

3.6.1

3.6.2

3.6.3

3.6.4

3.6.5

3.6.6

ICH E6(R3) iranyelv

Megallapodasok

A megbizo altal a vizsgalatvezetovel/intézménnyel, a szolgaltatokkal és a klinikai
vizsgélatban részt vevoé barmely mas féllel (pl. fiiggetlen adatmonitoring-bizottsaggal
(IDMC), biralobizottsaggal) kotott megallapodasokat a tevékenységek megkezdése
elétt dokumentalni kell.

A megallapodasokat sziikség esetén frissiteni kell, hogy tiikr6zzék az atruhazott
tevékenységekben bekovetkezett jelentds valtozasokat.

A megbizonak be kell szereznie a vizsgélatvezetd/intézmény és adott esetben a
szolgaltaté megallapodasait az alabbiakra figyelemmel:

(a) a vizsgalat lefolytatdsa a jovahagyott vizsgalati tervnek, valamint a helyes
klinikai gyakorlatnak (GCP) és a vonatkozo hatosagi eléirasoknak megfeleléen
torténjen;

(b) a vizsgalat lefolytatasa az adatrogzitési/jelentéstételi eljarasoknak
megfelelden torténjen;

(©) az alapvetd feljegyzések meglOrzése a vonatkozo hatdsagi eldirdsokkal
Osszhangban el6irt megdrzési ideig térténjen, vagy addig, amig a megbizo nem
tajekoztatja a vizsgalatvezetdt/intézményt vagy adott esetben a szolgaltatot
arrol, hogy ezekre a feljegyzésekre mar nincs sziikség — attol fiiggden, hogy
melyik a hosszabb;

(d) a megbizok altali monitorozas és auditalas, a (belfoldi és kiilfoldi) feliigyeleti
hatosdgok altali inspekciok, valamint vonatkozé hatosagi eldirasokkal
Osszhangban az IFT-k/FEB-ek altali feliilvizsgalat lehetévé tétele, beleértve a
forrasdokumentumokhoz és -létesitményekhez, tobbek kozott a szolgaltatok
nyilvantartasaihoz és 1étesitményeihez valo kdzvetlen hozzaférés biztositasat.

A megbizénak a szolgaltatora atruhdzott és a szolgaltato altal atvett, a vizsgalattal
kapcsolatos tevékenységeit megallapodasban kell dokumentélnia. A megbizonak a
vizsgélattal kapcsolatos azon tevékenységeit, amelyeket nem ruhaztak at kifejezetten
a szolgaltatora, és amelyeket nem a szolgaltatd vallalt magara, a megbizo megtartja.

A megbizonak tdjékoztatnia kell a vizsgélatvezetdt a megbizo altal a vizsgélatot végzo
feleldsségi korébe tartozo tevékenységek elvégzésére kijelolt barmely szolgaltatorol.
Az ilyen tevékenységekért tovabbra is a vizsgalatvezetd felel (lasd a 2.3.1. szakaszt).

A megbizd a vonatkozo hatdsagi eldirasoknak megfeleléen barmely vagy valamennyi
vizsgélathoz kapcsolodo tevékenységét atruhdzhatja egy szolgaltatora; azonban a
megbizd vizsgalattal kapcsolatos tevékenységeiért — beleértve a résztvevok jogainak,
biztonsaganak ¢és jollétének védelmét, valamint a vizsgélati adatok megbizhatosagat —
végso feleldsség a megbizodt terheli. A klinikai vizsgalati tevékenységek elvégzéséhez
igénybe vett szolgéltatoknak megfelel6 mindségiranyitasi rendszert kell
miikddtetnilik, €s jelentenilik kell a megbizonak azokat a varatlan eseményeket,
amelyek hatassal lehetnek a vizsgalat résztvevoinek biztonsagara és/vagy a vizsgalati
eredményekre.
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A megbizo felelds a szolgaltatd alkalmassaganak értékeléséért és kivalasztasaért annak
biztositasa érdekében, hogy megfelelden el tudja végezni a rabizott tevékenységeket.
A megbizénak sziikség esetén a szolgaltatok rendelkezésére kell bocsatania a
vizsgalati tervet, valamint a tevékenységiik elvégzéséhez sziikséges minden egyéb
dokumentumot.

A megbizénak hozzaféréssel kell rendelkeznie a szolgaltatok kivalasztasdhoz és
feligyeletéhez sziikséges relevans informacidkhoz (pl. szabvanymiiveleti
eljarasokhoz ¢€s teljesitménymutatokhoz).

A megbizonak biztositania kell a szolgaltatokra atruhdzott, a vizsgélattal kapcsolatos
fontos tevékenységek megfeleld feliigyeletét, beleértve a szolgaltaté altal
alvallalkozasba adott tevékenységek feliigyeletét is.

A szolgéltatoknak a vizsgalattal kapcsolatban végzett tevékenységeiket a helyes
klinikai gyakorlat (GCP) vonatkoz6 kdvetelményeinek megfelelden kell végeznitik,
melynek érdekében felhasznalhatok a szolgaltatd olyan meglévd mindségbiztositasi
eljarasai is, amelyeket nem kifejezetten a GCP-nek valdo megfelelésre terveztek, de
amelyek a vizsgalattal 6sszefiiggésben megfelelnek ennek a célnak.

A klinikai vizsgalatnak egy vagy tobb megbizoja is lehet, amennyiben ezt a vonatkozo
hatosagi eldirasok lehetdveé teszik. Az egynél tobb megbizdval végzett vizsgalatokban
a megbizoknak dokumentalt megéllapodassal kell rendelkezniiik, amely meghatarozza
a feleldsségi koriiket és feladataikat a helyi hatosagi eldirasokkal és/vagy gyakorlattal
Osszhangban. Amennyiben a dokumentalt megallapodas nem hatarozza meg, hogy egy
adott feleldsséget melyik megbizdnak kell viselnie, ez a feleldsség az 6sszes megbizot
terheli.

A vizsgalatvezet6 kivalasztasa

A megbizd felelés a vizsgalatvezetd(k)/intézmény(ek) kivalasztdsaért. Minden
vizsgélatvezetonek megfelelden képzettnek kell lennie szakképzettsége és tapasztalata
alapjan, és bizonyitania kell, hogy rendelkezik megfeleld erdforrasokkal ¢és
létesitményekkel a vizsgalat megfeleld lefolytatasahoz. Ha multicentrikus
vizsgalatokban koordinal6 bizottsdg megszervezésére ¢és/vagy koordinatorként
tevékenykedd vizsgélatvezetd(k) kivalasztasara keriil sor, azok megszervezése
¢és/vagy kivalasztasa a megbizo felelossége, valamint szerepiiket és feladataikat a
vizsgalatban valo részvételiik el6tt dokumentalni kell.

3.7.2. A megbizonak a potencidlis vizsgalatvezetd(k)/intézmény(ek) rendelkezésére kell

3.8.

bocsatania a vizsgalati tervet és a vizsgalok kézikonyve naprakész példanyat, valamint
elegend6 1ddt kell biztositania a vizsgalati terv és a rendelkezésre bocsatott
informaciok feliilvizsgalatara.

Kommunikacio az IFT-el/FEB-el és a feliigyeleti hatosaggal/hatosagokkal

3.8.1. Bejelentés/benyujtas a feliigyeleti hatosag(ok)hoz

A vonatkoz6 hatosagi eldiras(ok) szerint a vizsgélat(ok) megkezdése eldtt a megbizo
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(vagy a megbizd ¢€s a vizsgalatvezetd) koteles minden kérelmet a megfelelo feliigyeleti
hatésag(ok)hoz benyujtani ellendrzésre, elfogadasra és/vagy a vizsgalat(ok)
megkezdésének engedélyezésére. Az értesitéseket és a beadvanyokat datummal kell
ellatni, és a vizsgalati terv azonositasdhoz elegendd informaciot kell tartalmazniuk.

3.8.2. Az IFT/FEB altali feliilvizsgalat igazolasa

3.9.

3.9.1

392

393

394

3.95

(a) Amennyiben az [FT-hez/FEB-hez benyujtott beadvanyra torténik hivatkozas,
azt a vizsgalatvezetd/intézmény vagy a megbizd a vonatkozd hatdsagi
eldirasokkal 6sszhangban teheti meg (lasd az 1.1. szakaszt).

(b) A megbizonak gondoskodnia kell a kovetkezOk beszerzésérdl:
(1) Az érintett IFT/FEB neve és cime, valamint:

aa) nyilatkozata arr6l, hogy szervezete és mitkodése megfelel a helyes
klinikai gyakorlatnak és a vonatkozo6 hatdséagi eldirasoknak;

bb) dokumentalt elsé és azt koveté IRB/IEC jovahagyas / kedvezo
vélemény, valamint a vizsgalat leallitasa vagy a jovahagyas /
kedvezo vélemény felfiiggesztése.

Megbizoi feliigyelet

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgéalat tervezése és lefolytatisa, a
végrehajtott folyamatok, valamint az eldallitott informécidok ¢és adatok megfeleld
mindségliek legyenek a megbizhatd vizsgalati eredmények, a vizsgélat résztveviéinek
biztonsaga és a megfeleld dontéshozatal biztositdsahoz.

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgélati eljarasokat a vizsgalati tervvel és a
kapcsolodod dokumentumokkal, valamint a vonatkozo hatosagi eldirasokkal és etikai
normaékkal 6sszhangban folytassak le.

A megbizonak meg kell hataroznia a vizsgalati tervtol valo eltérések fontosként valo
besorolasédhoz sziikséges, vizsgalatspecifikus kritériumokat. A vizsgalati tervtdl vald
fontos eltérések a vizsgalati tervtdl vald olyan eltérések alcsoportjat jelentik, amelyek
jelentdsen befolyasolhatjdk a vizsgdlati adatok teljességét, pontossagat és/vagy
megbizhatosagat, vagy amelyek jelentdsen befolyasolhatjdk a résztvevd jogait,
biztonsagat vagy jollétét.

A vizsgalattal kapcsolatos dontéseket megfelelden értékelni kell a résztvevok jogaira,
biztonsagara ¢és jollétére, valamint a vizsgélati eredmények megbizhatosagara
gyakorolt hatdsuk szempontjabol. Az ilyen dontésekkel kapcsolatos kockézatokat
megfelelden kezelni kell a vizsgalat tervezése, lefolytatasa és az arrol valo jelentéstétel
soran.

A feliigyeleti intézkedések korének €s mértékének célszeriinek kell lennie, és a
vizsgalat Osszetettségéhez és kockézataihoz kell igazodnia. A vizsgalatvezetdk és
szolgaltatok kivalasztasa és feliigyelete a felligyeleti folyamat alapveté elemei. A
megbizo altal végzett feliigyelet magaban foglalja a vizsgalatvezetdk és szolgaltatok
vizsgalatokkal kapcsolatos tevékenységeihez kapcsolddd mindségbiztositasi ¢€s
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mindségellendrzési tevékenységeket.

3.9.6 A megbizonak biztositania kell a problémak megfeleld és idében torténd tovabbitasat
¢s nyomon kovetését, lehetévé téve a megfeleld intézkedések idOben torténd
végrehajtasat.

3.9.7 A megbizé fontolora veheti egy fiiggetlen adatfigyeld bizottsag (IDMC) 1étrehozasat,
amely 1dokozonként értékeli a klinikai vizsgalat alakulésat, beleértve a
biztonsagossagi adatokat és a hatékonysagi végpontokat, és ajanlast tesz a megbizonak
a vizsgalat folytatasara, modositasara vagy leallitasara.

3.9.8 Adott esetben a megbizok egyes vizsgalatokban végpontértékeld/dontéshozo
bizottsagot is létrehozhatnak, amely feliilvizsgalja a vizsgaldk altal bejelentett
végpontokat annak megallapitdsara, hogy megfelelnek-e a vizsgalati tervben
meghatarozott kritériumoknak. Az elfogultsdg minimalizalasa érdekében az ilyen
bizottsdgoknak jellemzéen nem szabad ismerniliik a hozzarendelt kezeléseket az
értékelésiik elvégzésekor, fliggetleniil attol, hogy magat a vizsgélatot vak modon
végzik-e.

3.9.9 Az olyan célokra létrehozott bizottsagoknak, amelyek a résztvevok biztonsagat vagy
a vizsgalati eredmények megbizhatosagat befolyasolhatjak, megfeleld szakértelemmel
rendelkez0 tagokbdl kell allniuk, 6sszeférhetetlenségiiket kezelni kell, tovabba irdsos
mikodési eldirdsokkal (pl. alapszabalyokkal) kell rendelkezniiik, és dokumentalniuk
kell a dontéseiket.

3.10 Mindségiranyitas

A megbizénak megfelelé rendszert kell bevezetnie a mindség biztositdsara a vizsgalat
folyamatdnak valamennyi szakaszaban. A mindségiranyitds magaban foglalja a hatékony
klinikai vizsgélati tervek megtervezését és végrehajtasat, beleértve a vizsgalatok lefolytatasara
(tobbek kozott az adatgylijtésre €s -kezelésre) szolgald eszkozoket és eljarasokat is, a
résztvevOk jogainak, biztonsaganak ¢és jollétének, valamint a vizsgalati eredmények
megbizhatosaganak biztositasa ¢érdekében. A megbizonak ardnyos ¢és kockazatalapu
megkozelitést kell alkalmaznia a mindségiranyitds tekintetében, amely magédban foglalja a
mindségbiztositas beépitését a klinikai vizsgalat kialakitasdba (azaz a beépitett mindséget),
valamint azon tényezdk azonositasat, amelyek valoszinilileg jelentds hatast gyakorolnak a
résztvevok jogaira, biztonsagara €s jollétére, valamint az eredmények megbizhatosagara (azaz
kritikusak az ICH E8(R1) szabvanyban leirt mindségi tényezdk szempontjabol). A megbizénak
a klinikai vizsgéalati jelentésben ismertetnie kell a vizsgalat soran alkalmazott mindségiranyitasi
megkozelitést (lasd: ICH E3 A klinikai vizsgélati jelentések szerkezete és tartalma).

3.10.1 Kockazatkezelés

A kockazatok azonositdsanak és kezelésének aranyos megkozelitését az alabbiakban
ismertetjuk:

3.10.1.1 Kockdzatazonositas
A megbizonak a vizsgalat megkezdése eldtt és a vizsgdlat lefolytatdsa soran
azonositania kell azokat a kockazatokat, amelyek jelentds hatast gyakorolhatnak a

mindségi tényezokre. Figyelembe kell venni a klinikai vizsgalat soran hasznalt
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3.10.1.3

3.10.1.4

3.10.1.5
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folyamatok ¢s rendszerek, koztik a szamitogépes rendszerek kockazatait (pl. a
vizsgalat kialakitasa, a résztvevok kivalasztasa, a tajékozott beleegyezési eljaras, a
randomizacio, a vak jelleg, a vizsgalati készitmény adminisztracioja, az adatkezelés és
a szolgaltatoi tevékenységek).

Kockazatertékelés

A megbizonak értékelnie kell az azonositott kockéazatokat és a kockazat csokkentése
érdekében bevezetett meglévo ellendrzéseket, figyelembe véve a kdvetkezdket:

(a) a kar/vesz¢ély bekdvetkezésének valoszinlisége;
(b) az ilyen artalom/veszély kimutathatosaganak mértéke;

(c) az ilyen artalom/veszély hatdsa a vizsgalatban résztvevok védelmére és a
vizsgalati eredmények megbizhatdsagara.

Kockazatkezelés

A kockézatkezelésnek aranyosnak kell lennie a résztvevOk jogait, biztonsagat és
jollétét, valamint a vizsgalati eredmények megbizhatosagat ¢érintd kockazat
jelentdségével. A kockazatcsokkentd tevékenységek beépithetdk példaul a vizsgalati
tervek kialakitasaba és végrehajtasaba, a nyomonkdvetési tervekbe, a szerepeket és
feleldsségi koroket meghatarozo felek kozotti megallapodasokba, valamint a
képzésbe.

Adott esetben a megbizonak elére meghatarozott elfogadhatod tartomanyokat (pl.
mindségi toleranciahatarokat a vizsgalat szintjén) kell meghataroznia a mindségi
tényezOk szempontjabol kritikus kockazatok ellendrzésének tamogatasa érdekében.
Ezek az elére meghatarozott tartomanyok olyan hatarértékeket tiikroznek, amelyek
tullépése hatassal lehet a résztvevOok biztonsdgara vagy a vizsgalati eredmények
megbizhatosagara. Amennyiben e tartomanyokon tali eltérést észlelnek, értékelést kell
végezni annak megallapitdsa érdekében, hogy fennall-e esetleges rendszerszintli
probléma, €s sziikség van-e intézkedésre.

Kockazati kommunikacio

A megbizonak dokumentélnia kell, és adott esetben kozolnie kell az azonositott
kockazatokat ¢és a kockazatcsokkentd tevékenységeket az intézkedések
meghozataldban részt vevo vagy az ilyen tevékenységek altal érintett személyekkel. A
kommunikéacié megkdnnyiti tovabba a kockazatfelmérést és a folyamatos javulést a
klinikai vizsgalatok lefolytatasa soran.

Kockazat-feliilvizsgalat

A megbizonak rendszeresen feliil kell vizsgélnia a kockazatkezelési intézkedéseket
annak megallapitdsa érdekében, hogy a végrehajtott mindségbiztositasi tevékenységek
tovabbra is hatékonyak ¢és relevansak-e, figyelembe véve az ujonnan felmeriild
ismereteket és tapasztalatokat. Sziikség esetén tovabbi kockazatkezelési intézkedések
hajthatok végre.
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3.10.1.6 Kockazatbejelentés

3.11

3.11.1

3.11.2

3.11.2.1

A megbizonak 0ssze kell foglalnia és jelentenie kell a fontos mindségi problémakat
(beleértve az elfogadhatd tartomanyok tallépésének eseteit a 3.10.1.3. szakaszban
részletezettek szerint), valamint a megtett javito intézkedéseket, és dokumentalnia kell
azokat a klinikai vizsgalati jelentésben (lasd ICH E3).

Mindségbiztositas és mindségellenérzés

A megbizo felelés a megfelelé mindségbiztositasi és mindségellendrzési folyamatok
¢s dokumentalt eljarasok kialakitasaért, végrehajtasaért €s fenntartdsaért annak
érdekében, hogy a vizsgalatokat a vizsgalati tervnek, a helyes klinikai gyakorlatnak és
a vonatkoz6 hatdsagi eldirasoknak megfelelden végezzék, és az adatokat a vizsgalati
tervnek, a helyes klinikai gyakorlatnak és a vonatkoz6 hatosagi eldirasoknak
megfelelden allitsak elo, rogzitsék és jelentsék.

Minoségbiztositas

A mindségbiztositast a klinikai vizsgalat egésze sordn alkalmazni kell, és annak
magaban kell foglalnia a kockazatalapu stratégiak végrehajtasat a vizsgalati tervnek, a
helyes  klinikai  gyakorlatnak  és/vagy az  alkalmazand6  szabdlyozasi
kovetelményeknek vald sulyos meg nem felelés lehetséges vagy tényleges okainak
azonositasa érdekében, hogy lehetové valjon a javitd és megel6z6é intézkedések
meghozatala.

Audit

Az auditokat a vizsgalat lefolytatasdval jar6 kockazatokkal aranyos modon kell
elvégezni (lasd a 3.10.1.1. szakaszt).

A megbizo 4altal végzett, a rutinszerli monitorozasi vagy mindségellendrzési
funkcioktol fiiggetlen és azoktol elkiiloniilé audit célja annak értékelése, hogy a
vizsgélat irdnyitasa és lefolytatasa érdekében bevezetett eljardsok megfeleléek-e a
vizsgalati tervnek, a helyes klinikai gyakorlatnak €és a vonatkozo hatosagi eldirasoknak
val6 megfelelés biztositasara.

Az auditorok kivalasztasa és mindsitése

(a) A megbizonak olyan személyeket kell kineveznie, akik fliggetlenek az auditalt
klinikai vizsgalattol/folyamatoktol.

(b) A megbizdnak biztositania kell, hogy az auditorok megfeleld képzettséggel és
tapasztalattal rendelkezzenek az auditok megfeleld elvégzéséhez.

3.11.2.2 Ellendrzési (audit) eljardsok

(a) A megbizonak biztositania kell, hogy a klinikai vizsgalatok/rendszerek
ellendrzése a megbizd irasos eljarasai szerint torténjen, mely eljarasok rogzitik,
hogy mit és hogyan (azaz helyszini és/vagy tavoli) kell ellendrizni, milyen
gyakorisaggal kell az ellenérzést végezni, €s milyen formaban és tartalommal
kell 6sszeallitani az ellendrzésrdl szolo jelentést (auditjelentést).
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(b) A megbizo ellendrzési tervét és a vizsgalat ellendrzésére szolgalo eljarasokat a
vizsgélatnak a feliigyeleti hatésagokhoz benyujtott kérelmekben vald
fontossaga, a vizsgalatba bevont személyek szama, a vizsgalat tipusa és
Osszetettsége, a vizsgalatba bevont személyekre iranyuld kockazat mértéke,
valamint az esetleg felismert probléma (problémak) alapjan kell meghatarozni.

(©) Az auditor(ok) észrevételeit és megallapitasait dokumentélni kell.

(d) Az ellendrzési funkcid fliggetlenségének ¢€s értékének megdrzése érdekében a
felligyeleti hatosag(ok)nak nem szabad rutinszertien elkérnie (elkérnilik) az
ellendrzési jelentéseket. A feliigyeleti hatdsag(ok) eseti alapon kérheti(k) az
ellendrzési jelentéshez vald hozzaférést: ha bizonyiték van a Helyes Klinikai
Gyakorlat iranyelveinek stulyos megsértésére, illetve birdsagi eljaras esetén.

(e) Ha ezt a vonatkozé torvények vagy jogszabalyok eldirjak, a megbizo az
auditrol koteles bizonylatot kiallitani.

Mindségellendrzés

Az adatok megbizhatosaganak és helyes feldolgozasanak biztositdsa érdekében az
adatkezelés minden szakaszaban kockdzatalapti megkozelitést alkalmazo
mindségellendrzést kell alkalmazni. A klinikai vizsgalatokon beliil a monitorozasi és
adatkezelési folyamatok jelentik a f6 mindségellenérzési tevékenységeket. Adott
esetben a mindségellendrzési tevékenységek a  vizsgalohelyeken  kiviili
létesitményekre (pl. kozponti képalkotd tevékenységet értékeld 1étesitményekre) is
alkalmazhatok.

A vizsgalat menetének kévetése (monitorozas)

A monitorozas célja a résztvevok jogainak, biztonsdganak és jollétének, valamint a
vizsgélati eredmények megbizhatosaganak biztositasa a vizsgalat elérehaladtaval. A
monitorozas az egyik legfontosabb mindségellendrzési tevékenység.

A monitorozas a tevékenységek széles korét foglalja magaban, tobbek k6zott — de nem
kizarolag — a vizsgalohelyekkel folytatott kommunikaciot, a vizsgalatvezetd és a
vizsgalohelyi személyzet képesitéseinek és erdforrasainak ellendrzését, a vizsgalati
dokumentumok ¢és informaciok feliilvizsgéalatat kiilonbdz6 modszerek alkalmazasaval,
beleértve a forrasadatok feliilvizsgalatat és ellendrzését, az adatelemzést és a
vizsgélattal kapcsolatos tevékenységeket végzd intézményi létesitményekben tett
latogatasokat. E monitorozasi tevékenységek némelyike (pl. kozpontositott
monitorozas) kiilonbozé modszerekkel és kiillonbozo szerepeket bet6ltd személyekkel
(pl. adatelemzd) végezhetd. Az ellendrzést azonban olyan személyeknek kell
végeznilik, akik nem vesznek részt a vizsgalat klinikai elvégzésében az ellendrzott
helyszinen. A monitorozasi megkozelitésnek figyelembe kell vennie az érintett
tevékenységeket és szolgaltatdsokat, beleértve a decentralizalt kornyezeteket is, €s
szerepelnie kell a monitori tervben. A monitorozast végzoknek és a vizsgalat tobbi
munkatarsanak is be kell tartaniuk az adatvédelmi ¢€s titoktartdsi kovetelményeket a
vonatkozd hatdsagi eldirasokkal, az intézménypolitikdval és a megallapitott
adatbiztonsagi normakkal 6sszhangban.

A monitorozas magaban foglalhatja a helyszini (jelenléti és/vagy tavoli) monitorozast
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¢s a kozpontositott monitorozast, a monitorozasi stratégiatol és a klinikai vizsgalat
kialakitasatol fliggden.

A megbizonak az azonositott kockazatok alapjan meg kell hatdroznia a monitorozas
megfeleld mértékét és jellegét. Olyan tényezoket kell figyelembe venni, mint a cél, a
kialakitas, a komplexitas, a vak jelleg, a vizsgalatban résztvevok szama, a vizsgalati
készitmény, a biztonsagossagi profilra vonatkozé jelenlegi ismeretek €s a vizsgalat
végpontjai.

A vizsgalohely monitorozdsa

(a) A klinikai vizsgalati tevékenységekkel kapcsolatban monitorozas végezhetd a
vizsgalohelyeken (beleértve adott esetben a gydgyszertarakat és a helyi
laboratoriumokat is). A monitorozasi tevékenységek gyakorisdgat szintén az
azonositott kockazatok alapjan kell meghatarozni. A monitorozasi
tevékenységeket és azok gyakorisagat a megszerzett ismeretek alapjan adott
esetben modositani kell.

(b) Ez a monitorozasi tevékenység a tevékenység jellegétol és célkitiizéseitol
fiiggden a helyszinen és/vagy tavolrdl is elvégezhetd.

(©) A monitorozds magaban foglalhatja a forrdsdokumentumokhoz, egyéb
adatgylijté eszkozokhoz és a nélkiilozhetetlen dokumentumokat megdrzd
rendszerekhez valo tavoli és biztonsagos, kozvetlen, csak olvasasi hozzaférést.

Kozpontositott monitorozds

(a) A kozpontositott monitorozas a felhalmozott adatok értékelése, amelyet a
megbiz6  képesitett ¢és  képzett személyzete (pl. orvosmonitor,
adattudos/adatkezeld, biostatisztikus) megfelelé idoben végez el.

(b) A kozpontositott monitorozasi modszerek olyan monitorozasi lehetoségeket
biztositanak, amelyek kiegészithetik és csokkenthetik a helyszini monitorozas
mértékét és/vagy gyakorisagat, vagy onmagukban is hasznalhatok. A kdzpontositott
adatelemzés segithet azonositani a rendszerszintii vagy a helyspecifikus problémaékat,
beleértve a protokollok be nem tartasat és a potencidlisan megbizhatatlan adatokat.

(©) A kozpontositott monitorozas tdmogathatja a vizsgalohelyek és/vagy eljarasok
kivalasztasat a célzott helyszinek vonatkozéasaban.

A monitorozasi terv

A megbizonak olyan monitorozasi tervet kell kidolgoznia, amely igazodik az
azonositott potencidlis biztonsadgi kockazatokhoz, az adatmindséget érintd
kockéazatokhoz és/vagy a vizsgalati eredmények megbizhatosagat érintd egyéb
kockéazatokhoz. Kiilonds figyelmet kell forditani a résztvevok biztonsdga és a
vizsgalati végpontok szempontjabdl relevans eljarasokra. A tervnek ismertetnie kell a
monitorozasi stratégiat, az Osszes ¢érintett fél monitorozasi tevékenységeit, az
alkalmazandd kiilonb6z6 monitorozasi modszereket és eszkozoket, valamint az
alkalmazésuk indokolasat. A monitorozasi stratégidnak biztositania kell a vizsgalat
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lefolytatasdnak megfeleld felligyeletét, és figyelembe kell vennie a helyszinek
tulajdonsagait €s a lehetséges gyengeségeit. A tervnek a mindség szempontjabol
kritikus szempontokra kell 6sszpontositania. A monitorozasi tervnek hivatkoznia kell
a megbiz6 alkalmazand6 mindségpolitikajara és eljarasaira.

A monitorozasi tervben ki kell térni a fontos adatok és folyamatok (pl. az elsédleges
végpontokhoz és a kulcsfontossagu masodlagos végpontokhoz, valamint a résztvevok
biztonsagat biztositd folyamatokhoz kapcsolodd adatok) vizsgalati helyszinen kiviil
(pl. kozponti  képalkotd tevékenységet értékeld 1étesitmények, kozponti
laboratoriumok) végzett monitorozasara.

Monitorozdsi eljarasok

A monitorozast végzd személyeknek kovetniiik kell a megbiz6 monitorozasi tervét és
az alkalmazand6 monitorozasi eljarasokat.

Monitorozdsi tevékenységek

A megbizé koOvetelményeivel €s a monitorozasi tervvel Osszhangban végzett
monitorozasnak adott esetben altalaban a klinikai vizsgalat teljes életciklusa soran a
kovetkezo tevékenységeket kell magaban foglalnia.

3.11.4.5.1 Kommunikacio a vizsgalatot végzo felekkel

(a) Kommunikacids csatornat kell kialakitani €s fenntartani a megbizo ¢€s a
vizsgélatvezetd, valamint a vizsgalat lefolytatasdban részt vevod egyéb
felek és személyek kozott (pl. kozpontilag végzett tevékenységek).
Altalanossagban  elmondhat, hogy minden  vizsgalohelynek
rendelkeznie kell egy kijelolt, monitorozast végzé kapcsolattartd
személlyel.

(b) A vizsgalatvezetdt és/vagy a vizsgalatban részt vevd egyéb feleket és
személyeket tajékoztatni kell a vizsgalati tervtdl, a helyes klinikai
gyakorlattdl és a vonatkozo hatosagi eldirdsoktol vald lényeges
eltérésekrol, és sziikség esetén az észlelt eltérések ismétlodésének
megelézését célzo megfeleld intézkedéseket kell meghozni. Hangsulyt
kell helyezni a jelentds eltérésekre, amelyeknek adott esetben a javitd
intézkedések kozéppontjaban kell allniuk.

(©) A vizsgélatvezetdt és/vagy a vizsgalatban részt vevo egyéb feleket €s
személyeket tajékoztatni kell a forrdsdokumentum(ok)ban és/vagy az
adatgylijtd  eszkozokben  eléfordulo  beviteli  hibakrél  vagy
kihagyasokrdl, valamint annak maddjarol, hogy a javitasok, kiegészitések
vagy torlések a megfelel6 modon, datummal és (sziikség esetén)
magyarazattal torténjenek, ¢és hogy a moddositds jovahagyasa
megfeleléen dokumentalva legyen.

(d) Az eltérésekkel, hibakkal vagy kihagyasokkal kapcsolatban hozott
intézkedéseknek aranyban kell allniuk azok fontossadgéaval.
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Vizsgalohely kivalasztasa, megnyitasa, mitkodtetése és lezardasa

A helyszin kivalasztasa és annak megerdsitése, hogy a vizsgalatvezetd
¢s a vizsgalat lefolytatasaban részt vevo személyek vagy felek megfeleld
képesitéssel, eréforrasokkal (lasd a 2.1., 2.2. és 3.7. szakaszt) ¢és
létesitményekkel, tobbek kozott laboratoriumokkal, felszereléssel és
vizsgéalohelyi személyzettel rendelkeznek a vizsgalat biztonsagos ¢és
megfeleld elvégzéséhez.

Annak megerdsitése — figyelembe véve az atruhazott tevékenységeiket
¢s tapasztalataikat —, hogy a vizsgélatvezetd, a vizsgalohely személyzete
¢s mas felek, valamint a vizsgalat lefolytatasdban részt vevo egyéb
személyek megfeleld tajékoztatast kapnak a vizsgélatrol, és kovetik az
aktudlisan jovahagyott vizsgalati tervet ¢s a hozzd kapcsolodo egyéb
dokumentumokat, példaul a vizsgalok kézikonyvének aktualis kiaddsat
¢s a vizsgalati készitménnyel kapcsolatos relevans informaciokat.

Annak megerdsitése, hogy a vizsgalatvezetd vezeti a nélkiilozhetetlen
feljegyzéseket (lasd a C. fliggeléket).

Annak megerdsitése, hogy a tajékozott beleegyezést a vizsgalatban vald
részvétel elott szereztek meg (lasd a 2.8. szakaszt) a vizsgalatba bevont
résztvevoktol a helyszinen.

Annak meghatarozasa, hogy a nemkivanatos eseményeket megfeleléen
jelentették-e a vizsgalati terv, a helyes klinikai gyakorlat és a vonatkozo
hatosagi eldirasok altal eldirt idétartamon beldil.

A vizsgalati terv forrasdokumentumok felé timasztott kovetelményeinek
¢s azok vizsgalohelyi tarolasanak jovahagyasa.

Adott esetben annak ellendrzése, hogy a vak jelleget fenntartjak-e.

A bevont személyek toborzasi és megtartasi aranyanak feliilvizsgalata és
jelentése.

Annak megerdsitése, hogy a vizsgalatvezetd a vizsgalati tervvel és a
vizsgalati eljarasokkal 6sszhangban rendelkezésre bocsatja a sziikséges
jelentéseket, értesitéseket vagy egyéb informaciodkat.

A nélkiilozhetetlen feljegyzések megdrzésére €s a vizsgalati készitmény
végsO elszamoltathatdsagara vonatkozd megallapodas megerdsitése (pl.
visszaszallitas és megsemmisités vagy adott esetben alternativ
rendelkezés) a vizsgalohely bezarasaval kapcsolatos tevékenység soran.

A vizsgalati készitmények kezelésének monitorozdsa

a) Annak megerdsitése, hogy a vizsgalati készitmény(ek) esetében:

(1) a tarolasi feltételek elfogadhatok-e, és 0sszhangban vannak-e a
vizsgalati tervben vagy mas vonatkozé dokumentumokban
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meghatarozott tarolasi kovetelményekkel;

(11) a készletek elegendéek legyenek a vizsgalat soran, ¢&s
felhasznalhatok legyenek az eltarthatosagi idon beliil;

(i11)) a megfeleld vizsgalati készitmény(eke)t csak azoknak a
vizsgalatba bevont résztvevoknek szallitjak, akik jogosultak arra,
hogy azt a vizsgalati tervben meghatarozott dozis(ok)ban és adott
esetben a randomizacids eljarasoknak megfeleléen megkapjék;

(iv) a részt vevd személyek, a vizsgalatvezetd, a vizsgalohely
személyzete és a vizsgalat lefolytatdsdban részt vevd egyéb
¢érintett felek és személyek megkapjak a sziikséges utasitasokat a
vizsgalati készitmény(ek) megfelel tarolasara, hasznalatara,
kezelésére, visszakiildésére ¢és megsemmisitésére, illetve
alternativ artalmatlanitasara vonatkozoan;

(v) a vizsgalati készitmény(ek) atvételét, tarolasat, felhasznalasat,
kezelését, visszakiildését és megsemmisitését vagy alternativ
artalmatlanitasat megfelelden ellendrzik és dokumentaljak;

(vi) a fel nem hasznalt vizsgalati készitmény(ek) artalmatlanitiasa
megfelel(nek)-e a vonatkozd hatdsagi eldirdsoknak és
0sszhangban van(nak)-e a megbizé kdvetelményeivel;

(vil) amennyiben a piacon elérhetd terméket a vonatkozd hatdsagi
eléirasoknak megfelelden adjak ki és hasznaljak, eléfordulhat,
hogy a kordbban felvazolt megfontolasok némelyike nem
alkalmazhato.

3.11.4.5.4 A klinikai vizsgalati adatok monitorozdsa

(a)  Annak ellenérzése, hogy a vizsgalatvezetd csak a megfeleld résztvevoket
vonja be a vizsgalatba.

(b) (b) A jelentett vizsgalati adatok pontossagéanak, teljességének ¢és
kovetkezetességének ellendrzése a forrasdokumentumokkal és mas, vizsgalattal
kapcsolatos feljegyzésekkel dsszehasonlitva, valamint annak ellendrzése, hogy
ezeket idoben jelentették-e. Ez torténhet mintavételezes alapjan, és adott esetben
adatelemzéssel is aldtdmaszthatd6. A minta méretét és az adatok vagy
feljegyzések tipusat a korabbi ellendrzési eredmények vagy a nem megfeleld
adatmindségre utald egyéb jelek alapjan modositani kell.
A monitorozasnak:

(1) ellendrizni kell, hogy a vizsgalati terv altal eldirt és a
monitorozasi tervben kritikusnak itélt adatok 6sszhangban vannak-e a
forrassal;

(1))  azonositani kell a hidnyz6 adatokat, az ellentmondasos adatokat,
az adatok kiugro értékekeit, a variabilitas nem vart hidnyat €s a vizsgalati
tervtol valo eltéréseket;
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(i) meg kell vizsgalni az adattrendeket, példaul az adatok
tartomanyat, kovetkezetességét és variabilitasat a helyszineken beliil €s
a helyszinek kozott.

(¢) Az adatgyijtés és -jelentés jelentds hibainak, tovabba az esetleges
adatmoddositasi ¢és adatintegritasi problémak azonositasa egy vagy tobb
helyszinen.

3.11.4.6 Monitori jelentés

3.12

3.12.1

3.12.2

3.12.3

(a) A monitorozasi tevékenységekrdl szolo jelentéseknek tartalmazniuk kell a
feliilvizsgaltak Osszefoglaldsat, a jelentds észrevételeket, kovetkeztetéseket és
a megoldasukhoz sziikséges intézkedések leirdsat, valamint a megoldasuk
nyomon kovetését, beleértve azokat is, amelyeket a korabbi jelentésekben nem
oldottak meg. A monitori jelentésekre vonatkozé kovetelményeket (beleértve
azok tartalmat és gyakorisadgat) a megbizo eljarasaiban kell ismertetni.

(b) A vizsgalohelyrdl és/vagy a kozpontositott monitorozasrol szolo jelentéseket a
megbizo eljarasaiban leirtak szerint kelld idében 4t kell adni a megbizd
megfeleld személyzetének feliilvizsgalat és nyomon kdvetés céljabol.

(c) Sziikség esetén a jelentésnek ismertetnie kell azokat az észrevételeket, amelyek
az intézkedési terv és a megoldas érdekében tovabbi értékelést igényelnek. A
megbizonak dontenie kell a megfeleld intézkedésrdl, és ezeket a dontéseket,
valamint sziikség esetén az érintett intézkedések meghozatalat régzitenie kell.

Nem megfelelosség

A vizsgalati tervnek, a szabvanymiiveleti eljardsoknak (SOP), a helyes klinikai
gyakorlatnak  (GCP) ¢és/vagy a vonatkozdé  hatosdgi  eldirasoknak a
vizsgélatvezetd/intézmény vagy a megbizd személyzetének egy vagy tobb tagja altali
be nem tartdsa esetén a megbizénak megfeleld és aranyos intézkedéseket kell hoznia
a megfelelés biztositasa érdekében.

Ha olyan nem megfelelést fedeznek fel, amely jelentdsen befolyasolja vagy jelentdsen
befolyasolhatja a vizsgalat résztvevdinek jogait, biztonsagat, jollétét vagy a vizsgalati
eredmények megbizhatdsagat, a megbizonak el kell végeznie a kivaltoé ok elemzését,
megfeleld javitd és megel6z0 intézkedéseket kell végrehajtania, és meg kell erdsitenie
azok megfeleldségét, kivéve, ha ez nem indokolt. Amennyiben a megbizé olyan
problémakat azonosit, amelyek valdszintileg jelentds hatast gyakorolnak a vizsgalat
részvevoinek jogaira, biztonsagara, jollétére vagy a vizsgalati eredmények
megbizhatdsadgara (azaz sulyos nem megfeleldsség), a megbizonak a vonatkozo
hatosagi eldirdsokkal 6sszhangban értesitenie kell a feliigyeleti hatdsagot és/vagy az
IFT-t/FEB-et és/vagy adott esetben a vizsgalatvezetot.

Amennyiben a vizsgalatvezetd/intézmény vagy a szolgaltatd részérdl olyan jelentds
nem megfeleldsséget allapitanak meg, amely a korrekcios erdfeszitések ellenére sem
szlintetheté meg, a megbizonak mérlegelnie kell a vizsgalatvezetd/intézmény vagy a
szolgaltato vizsgalatbol vald kizarasat. [lyen koriilmények kozott a megbizonak adott
esetben haladéktalanul értesitenie kell a feliigyeleti hatésago(ka)t és az IFT-t/FEB -et
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a sulyos nem megfeleldsségrol, és intézkedéseket kell hoznia a vizsgalatba bevont
személyekre és az eredmények megbizhatdsdgara gyakorolt hatds minimalizaldsa
érdekében.

Biztonsagi értékelés és jelentéstétel

A megbizo6 felelds a vizsgalati készitmény(ek) folyamatos biztonsagossagi értékeléséért. A
klinikai vizsgalat soran a biztonsagi értékelés és a jelentéstétel alapjat a vizsgalok kézikonyve
vagy adott esetben az aktudlis tudomanyos informaciok, példaul az alapvetd
termékinformacids brostra képezi. (Tovabbi informaciokért lasd az A. fiiggeléket.)

3.13.1 A biztonsagi informdciok megbizo altali feliilvizsgalata

3.13.2

A megbizénak adott esetben Osszesitenie kell és kelld idében feliil kell vizsgélnia a
relevans biztonsagossagi informaciokat. Ez magaban foglalja a vizsgalati készitmény
beadasat megeldzden (pl. szlirés soran) a résztvevoknél jelentett kedvezdtlen orvosi
események feliilvizsgalatat is. Ez a vizsgélati terv, a vizsgalok kézikonyve, a
beleegyezd nyilatkozattal kapcsolatos anyagok és a kapcsolddd dokumentumok
frissitését eredményezheti.

A megbizonak feliil kell vizsgalnia a rendelkezésre 4ll6, Ujonnan megjelend
biztonsagossagi informacidkat, hogy felmérje, van-e olyan uj adat, amely
befolyasolhatja a résztvevok hajlandosagat a vizsgalatban vald részvétel folytatasara,
hatassal lehet a vizsgalat lefolytatdsara, vagy adott esetben megvaltoztathatja az
IFT/FEB és/vagy a feliigyeleti hatdsag(ok) jovahagyasat / kedvezd véleményét.
Minden ilyen jellegli informaciot idében kozolni kell a vizsgalat résztvevoivel, a
vizsgalatvezetovel, az IFT-vel/FEB-bel és adott esetben a feliigyeleti hatosagokkal.

Biztonsagi jelentés

(a) A megbizéonak a vonatkozd hatdsagi eldirdsoknak megfeleléen be kell
nyUjtania a feliigyeleti hatosag(ok)nak a biztonsagi frissitéseket és az id6szakos
jelentéseket, beleértve a vizsgalok kézikonyvének modositasait is.

(b) A megbizénak soron kiviili jelentést kell benyljtania a feliigyeleti
hatosag(ok)nak minden feltételezett, varatlan és sulyos mellékhatasrol (azaz
SUSAR-r6l) a vonatkozo hatdsagi eldirassal/eldirasokkal és az - ICH E2A
,»Klinikai  biztonsagi adatok kezelése: A  gyorsitott jelentéstétel
fogalommeghatdrozasai és szabvanyai” - iranyelvvel dsszhangban.

(©) A feliigyeleti hatosagok felé torténd biztonsadgossagi jelentést a vonatkozo
hatosagi eléirasokkal Osszhangban, a reakcid varhatd voltanak a vonatkozo
termékinforméciokkal (pl. a vizsgalok kézikonyvében vagy alternativ
dokumentumokban szereplé biztonsdgi referencia informacié [RSI])
kapcsolatos értékelésével kell megtenni. A biztonsagi referencia informacioval
kapcsolatos tovabbi informaciokért lasd: ICH E2F ,.Development Safety
Update Report”.

(d) A SUSAR-oknak a vizsgalatvezetd(k)/intézmény(ek) és az IFT(k)/FEB(ek)
felé torténd jelentését oly modon kell elvégezni, hogy tiikkrozze a sziikséges
intézkedés silirgdsségét, és figyelembe vegye a készitmény biztonsagossagi
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3.14.2
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3.15
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profiljaval kapcsolatos ismeretek fejlodését, és azt a vonatkozo hatosagi
eléirasokkal 0sszhangban kell elvégezni. Egyes régiokban sziikség lehet az
Osszefoglal6 jelentés idoszakos benyujtasara atfogd biztonsagi értékeléssel.

(e) Az azonnali figyelmet vagy intézkedést igénylo siirgds biztonsagi kérdéseket
indokolatlan késedelem nélkiill és a vonatkozd hatosagi eldirdsokkal
Osszhangban jelenteni kell az IFT-nek/FEB-nek ¢és/vagy a feliigyeleti
hatosag(ok)nak és a vizsgéalatvezetoknek.

® A feliigyeleti  hatésagoknak, az  IFT(k)-nek/FEB(ek)-nek ¢és a
vizsgalatvezetoknek torténd biztonsagossagi jelentéstételre, valamint a
vizsgélatvezetok altal a megbizonak torténd jelentéstételre vonatkozo
alternativ szabalyokrél a jovére nézve meg kell allapodni a feliigyeleti
hatosaggal/hatdsagokkal és adott esetben az IFT-vel/FEB-bel, és azokat
ismertetni kell a klinikai vizsgalati tervben (pl.a stlyos nemkivanatos
eseményeket hatdsossagi vagy biztonsdgossagi végpontoknak tekintik,
amelyekre nem vonatkozik a vak jelleg feloldasa és a gyorsitott jelentéstétel ;
lasd: ICH E2A). Lasd az ICH E19 , A Selective Approach to Safety Data
Collection in Specific Late-Stage Pre-Approval or Post-Approval Clinical
Trials” cim{i dokumentumot.

Azonnali veszély kezelése

A megbizonak haladéktalanul intézkednie kell a részt vevd személyeket érintd
kozvetlen veszélyek kezelése érdekében. A megbizonak meg kell hataroznia a veszély
okait, és ennek alapjan meg kell tennie a megfeleld javité intézkedéseket.

A megbizénak mérlegelnie kell, hogy a kdzvetlen veszélyre valaszul sziikség van-e a
vizsgalati terv modositasara. A kozvetlen veszélyre vonatkozo informéciokat,
amennyiben szilikséges, valamint a vizsgalati terv barmely késébbi modositasat a
vizsgalatvezetonek/intézménynek vagy megbizonak be kell nyljtania az IFT-
nek/FEB-nek és/vagy a feliigyeleti hatosdgoknak (a vonatkozo6 hatoséagi eldirasokkal
Osszhangban).

Biztositas/kartalanitas a résztvevok és a vizsgalatvezetok szamara

Amennyiben a vonatkozo6 hatosagi eldirasok megkovetelik, a megbizonak biztositast
kell kotnie a vizsgalatbdl ered6 kovetelések fedezetére, vagy kartalanitania kell (jogi
¢és pénziigyi fedezet) a vizsgalatvezetdt/intézményt, kivéve a jogellenes gyakorlat
¢s/vagy gondatlansag miatti koveteléseket.

A megbizd irdnymutatdsainak €s eljarasainak ki kell térniiik a vizsgalat résztveviinek
a vizsgalattal kapcsolatos sériilései esetén torténd kezelések koltségeire, a vonatkozo

hatosagi eldirasoknak megfelelden.

A vizsgalat résztvevdinek kartalanitdsara vonatkozd megkdzelitésnek meg kell felelnie
vonatkoz6 hatosagi eldirasoknak.

Vizsgalati készitmény(ek)
A vizsgalati készitmény(ek)re vonatkozo informaciok
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ICH E6(R3) iranyelv

A megbizonak gondoskodnia kell arrol, hogy a vizsgalati készitményre vonatkozo
jelentdés 1j informdaciok rendelkezésre allasat kovetden fejlesszék és frissitsék a
vizsgéalok kézikonyvét. Alternativ megoldasként a torzskonyvezett gyogyszerek
esetében a megbizonak meg kell hataroznia a vizsgéalatban hasznaland6 alapvetd
alkalmazasi eldirast (lasd az A. fiiggelék A.1.1. szakaszat).

A vizsgalati készitmény(ek) gyartdasa, csomagolasa, cimkézése és kodolasa

(a)

(b)

(c)

(d)

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgélati készitmény(ek) (beleértve
adott esetben az aktiv kontroll(oka)t és a placebot is) jellemzdi megfeleljenek
az adott termék(ek) fejlesztési szakaszanak; gyartasuk a vonatkozo Helyes
Gyobgyszergyartasi Gyakorlat (GMP) szerint torténjék, kodolasuk és
cimkézésiik pedig olyan mddon, amely alkalmas a vak jelleg megdrzésére, ha
ez sziikséges. Emellett a cimkézésnek meg kell felelnie a vonatkozd hatosagi
eldirasoknak is.

A megbizo koteles a vizsgalati készitmény(ek)re vonatkozoan meghatdrozni az
elfogadhatd tarolasi hémérsékletet, tarolasi feltételeket (pl. fénytdl vald
eljarasokat, valamint adott esetben a készitmény beadasdahoz sziikséges
eszkozoket. A megbizonak tajékoztatnia kell az Osszes érintett felet (pl.
monitorokat, vizsgalatvezetdket, gyogyszerészeket, raktarvezetoket) ezekrdl
az elbirasokrol.

A vizsgélati készitmény(eke)t ugy kell csomagolni, hogy a szallitas és tarolas
soran elkeriilhetd legyen a szennyezddés és az elfogadhatatlan mindségromlés.

Vak jellegli vizsgalatokban a megbizonak rendelkeznie kell megfeleld

eljarassal az alabbiakra vonatkozdan:

(e)

(1) a vizsgalati termék azonositasa és hozzarendelése vonatkozéasaban az
egyének — beleértve adott esetben a megbizd személyzetét, a vizsgalat
résztvevojét, a vizsgalatvezetdt és/vagy a vizsgaldhely személyzetét —
a vak technikara szolgal6 eljarés, valamint a vak jelleg nem megfeleld
feltorésének megeldzésére és észlelésére szolgald eljaras;

(i)  olyan eljaras és mechanizmus, amely lehet6vé teszi a vizsgalatvezetd
szamara a készitmény(ek) gyors azonositasat olyan orvosi vészhelyzet
esetén, amikor a vak jelleg feltorését sziikségesnek itélik, ugyanakkor
védi a vizsgalat tobbi résztvevdjéhez rendelt kezelés titkossagat;

(ii1))  olyan mechanizmus, amely megvédi a vizsgalat vak jellegét abban az
esetben, ha a részt vevd személyhez rendelt kezelés a feliigyeleti
hatosdgoknak ¢és/vagy adott esetben az IFT-nek/FEB-nek torténd
biztonsagi jelentéstétel céljabol nem vak jellegti.

Ha a klinikai fejlesztés soran a vizsgalati készitmény(ek) (beleértve az aktiv
kontroll(oka)t és adott esetben a placebot is) formulalasaban jelentds
valtoztatasok torténnek, akkor klinikai vizsgélatokban vald felhasznaldsuk
elott rendelkezésre kell dllnia a formulalt készitmény(ek) minden olyan tovabbi
vizsgélatabol szarmazd eredményének (pl. stabilitas, kioldédds mértéke,

4



ICH E6(R3) iranyelv

biologiai hasznosulds), amely sziikséges annak elbiralasahoz, hogy a
valtoztatdsok jelentdésen befolyasoljak-e a készitmény(ek) farmakokinetikai
tulajdonsagait.

3.15.3 A vizsgalati készitmény(ek) szallitasa és kezelése

(a)

(b)

(©)

A  megbizd felelés azért, hogy a vizsgdlatvezetd(k)/intézmény(ek)
rendelkezésére bocsdssa a vizsgalati készitmény(eke)t. Bizonyos esetekben a
vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal Osszhangban a megbizo szallithatja a
vizsgélati  készitmény(eke)t kozvetleniil a  vizsgalatban résztvevo
személyeknek is. A vizsgalati készitményt nem lehet kiszallitani az IFT/FEB
¢s a feliigyeleti hatdsag(ok) a vizsgalatra vonatkoz6 jovahagyasanak / kedvezo
véleményének megszerzése eldtt. A szallitas és kiadas tekintetében kiilonb6zo
modszerek alkalmazhatok, figyelembe véve példaul a vizsgalati készitmények
jellemzdit, az adagolds modjat és Osszetettségét, valamint a vizsgalati
készitmény biztonsagi profiljarél meglévd ismeretek szintjét. A vizsgalati
készitmények kezelését a vonatkozd hatdsagi eldirdsokkal dsszhangban kell
megszervezni €s végrehajtani, tovabba ovintézkedéseket kell kidolgozni a
készitmény integritdsdnak, a vizsgalati tervnek megfeleld haszndlatanak és a
résztvevok biztonsaganak garantaldsa érdekében.

A megbizénak biztositania kell, hogy a vizsgalatvezetd/intézmény vagy a
vizsgéalat résztvevoi szamara rendelkezésre 4lljanak a  vizsgalati
készitmény(ek) kezelésére és taroldsara vonatkozd utasitasok. Az eljarasoknak
utasitast kell tartalmazniuk a vizsgalati készitmény(ek) megfeleld ¢és
biztonsagos atvételérdl, kezelésérol, tarolasarol és kiadasarol, valamint a fel
nem hasznalt vizsgalati készitmény(ek)nek a résztvevoktol valod visszavételérol
¢s a megbizohoz vald visszajuttatasar6l (vagy a vonatkozd hatdsagi
eléirasoknak megfeleld alternativ artalmatlanitdsarol, amennyiben a megbizé
engedélyezi).

A megbizd koteles:

(1) A vizsgalati készitmény(ek) id6ben torténd rendelkezésre allasat
biztositani a vizsgalatvezetd(k) vagy adott esetben a vizsgalatban
résztvevok szamara a vonatkozo hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban a
vizsgalat megszakitasanak elkeriilése, valamint résztvevok folyamatos
kezelésének érdekében;

(i)  Olyan nyilvantartast vezetni, amely dokumentdlja a vizsgalati
készitmény(ek) azonossagat, szallitasat, atvételét, visszakiildését és
megsemmisitését vagy mas modon torténd alternativ artalmatlanitasat
(lasd a C. fiiggeléket);

(i) A vizsgalati készitmények visszahivdsdra ¢és a visszahivas
dokumentélasara szolgdldo rendszert miuikddtetni (pl. a hibas
készitmények visszahivasara, a készitményeknek a vizsgélat
befejezését kovetd visszavételére €s megsemmisitésére vagy alternativ
modon torténd artalmatlanitdsara, valamint a lejart készitmények
visszavételére);



3.16

3.16.1

ICH E6(R3) iranyelv

(iv)  Megfelel6 rendszert mukodtetni a fel nem hasznalt vizsgalati
készitmény(ek) elhelyezésére és az elhelyezés dokumentélasara;

(v) Lépéseket tenni annak biztositasa érdekében, hogy a vizsgdlati
készitmény(ek) a felhasznalds iddtartama alatt stabilak maradjanak, és
kizarni az eltarthatosagi idon tuli felhasznalasuk lehetdségét;

(vi)  Elegendé mennyiséget megOrizni a vizsgalatok soran hasznalt
vizsgalati készitmény(ek)bdl ahhoz, hogy sziikség esetén meg lehessen
erésiteni a specifikaciokat, és nyilvantartast vezetni a tételminta-
elemzésekrdl és -jellemzokrél. A mintdkat vagy a vizsgélati adatok
elemzésének befejezéséig, vagy a vonatkozd hatosagi eldirdasok altal
megkovetelt ideig kell megdrizni, attdl fiiggden, hogy melyik a
hosszabb megdrzési idétartam. Eléfordulhat, hogy a megbizénak nem
kell megdriznie a mintdkat olyan vizsgalatok soran, amelyekben
engedélyezett gyogyszert hasznalnak vizsgalati készitményként, annak
engedélyezett allapotdhoz képest modositas nélkiil, a helyi hatdsagi
eldirasokkal 0sszhangban. Ebben az esetben a mintakat jellemzden a
gyarto 6rzi meg.

Adatok és feljegyzések

Adatkezelés

(a)

(b)

(c)

(d)

(e)

®

A megbizonak biztositania kell a létrehozott ¢s kezelt adatok integritasat és
bizalmas jellegét.

A megbizonak mindségellendrzést kell végeznie az adatkezelés megfeleld
szakaszaiban annak biztositdsa érdekében, hogy az adatok megfeleld
mindségliek legyenek a megbizhatd eredmények eldallitasdhoz. A megbizénak
a mindségbiztositasi €s mindségellendrzési tevékenységeit, beleértve az adatok
feliilvizsgalatat is, a kritikusabb adatokra és a vonatkoz6é metaadatokra kell
Osszpontositania.

A megbizdnak a vizsgalati tervben elére meg kell hataroznia az 6sszegytijtendd
adatokat és gytijtésiik modjat (1asd a B. fliggeléket). Sziikség esetén a vizsgalati
tervhez kapcsolodd dokumentumnak (pl. adatkezelési tervnek) tovabbi
részleteket kell tartalmaznia, beleértve az adataramlasi diagramot is.

A megbizdnak biztositania kell, hogy az adatgytijté eszk6zok megfeleljenek a
célnak, és ugy legyenek kialakitva, hogy rogzitsék a vizsgalati tervben eldirt
informaciokat. Validalt és hasznalatra kész allapotban kell lenniiik a
vizsgalatban valo6 sziikséges felhasznalasuk elott.

A megbizonak biztositania kell, hogy dokumentalt eljardsokat alkalmazzanak
az adatok integritdsanak biztositasa érdekében az adatok teljes életciklusa soran
(lasd 4.2. szakaszt).

A megbizonak olyan intézkedéseket kell végrehajtania, amelyek biztositjak a
vak jelleg védelmét, ha van ilyen (pl. a vak jelleg fenntartasa az adatbevitel és
-feldolgozas soran).
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(h)
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(m)

(n)

(0)

ICH E6(R3) iranyelv

A megbizoénak adott esetben eljarasokat kell bevezetnie a vak jelleg
feltorésének leirasara; ezeknek a leirasoknak a kovetkezoket kell
tartalmazniuk:

(1) kiknél sziintették meg a vak jelleget, milyen idépontban és milyen
célbol;

(11) kinél kell a vak jelleget megorizni,
(i)  avak jelleg megdrzésére szolgalo biztositékok.

A megbizonak adott esetben iranymutatdst kell nyujtania a
vizsgélatvezetok/intézmények, a szolgaltatok és a vizsgalat résztvevoi szamara
az adatrogzitéssel, az adatmodositasokkal, az adatmegdrzéssel ¢€s az adatok
megsemmisitésével kapcsolatos elvarasokrol.

A megbiz6é nem modosithatja a vizsgalatvezetd vagy a vizsgalat résztvevoi altal
bevitt adatokat, kivéve, ha az indokolt, a vizsgalatvezetovel eldzetesen
egyeztetett és dokumentalt.

A megbizonak a vizsgalatvezetOk/résztvevok kérésére lehetdvé kell tennie az
adatok hibdinak kijavitasat, beleértve a résztvevok altal bevitt adatokat is. Az
ilyen adathelyesbitéseket meg kell indokolni, és az eredeti bevitel idopontjara
vonatkoz6 forrasdokumentumokkal kell alatamasztani.

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgalatvezetd idében hozzaférjen a
vizsgalati tervvel 6sszhangban a vizsgélat soran gylijtott adatokhoz, beleértve
a kiils6 forrasokbodl szarmazé kapcesolodo adatokat (pl. kozponti laboratoriumi
adatok, kozpontilag leolvasott képalkotasi adatok és adott esetben ePRO-
adatok) is. Ez lehetové teszi a vizsgalatvezetok szaméara, hogy dontéseket
hozzanak (pl. a jogosultsagrol, a kezelésrdl, a vizsgalatban vald tovabbi
részvételrol és a vizsgadlat egyes résztvevOinek biztonsagardl valo
gondoskodasrol) (lasd a 2.12.3. szakaszt). A megbizd nem oszthat meg olyan
adatokat, amelyek a vizsgalatvezetd szamara feloldhatjdk a vak jelleget, és a
vizsgalati tervnek tartalmaznia kell az erre vonatkoz6 megfeleld
rendelkezéseket.

A megbizd nem rendelkezhet kizardlagos ellendrzéssel az adatgytijtési
eszkozokben rogzitett adatok felett a kimutathatatlan modositasok megeldzése
érdekében.

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgélatvezetd megdrzés céljabol
hozzaférjen a sziikséges adatokhoz.

A megbizénak biztositania kell, hogy a vizsgald tdjékoztatast kapjon arra
vonatkozoan, hogy miként igazodjon el a felelosségi korébe tartozo, vizsgalati
résztvevOkkel  kapcsolatos  rendszerekben, adatokban és  relevans
metaadatokban.

A megbizénak elére meghatarozott fontos mérfoldkdoveknél a jelentett adatokra
vonatkozoan a vizsgalo jovahagyasat kell kérnie.

4



(p)

(@

(r)

(s)

®

(w)

(V)

(W)

(x)
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A megbizonak meg kell hatdroznia az elemzés eldtt elvégzendd adatkezelési
Iépéseket annak érdekében, hogy az adatok megfeleld mindségliek legyenek.
Ezek a 1épések az elvégzendd elemzés céljatol fliggden valtozhatnak (pl. az
IDMC-re, az id6kozi elemzésre vagy a végsd elemzésre vonatkozo adatok)
(lasd a 4.2.6. szakaszt). E 1épések végrehajtasat dokumentalni kell.

A tervezett 1d6kozi elemzés esetében az adatokhoz valod hozzaférésre €és azok
modositasanak lehetdségét az elemzéshez megfeleld mindségli adatok
eléréséhez sziikséges lepésektol fiiggden kell kezelni.

Az adatok végsd elemzés céljabol torténd rendelkezésre bocsatasa és adott
esetben a vizsgalat vak jellegének feltorése elott korlatozni kell az adatgytijtési
eszk6zokhoz vald szerkesztési hozzaférést.

A megbizonak olyan egyértelmii vizsgalati résztvevi-azonosité kodot kell
haszndlnia, amely lehetdvé teszi az egyes résztvevokrol jelentett Osszes adat
azonositasat.

A megbizonak megfeleld intézkedéseket kell hoznia a vizsgélatban résztvevok
személyes adatainak védelme és bizalmas kezelése érdekében, a személyes
adatok védelmére vonatkozo hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban.

A vonatkoz6 hatosagi eldirdsokkal és a vizsgalati tervvel Osszhangban a
megbizonak le kell irnia azt a folyamatot, amelynek soran a résztvevo adatait
kezelik, amikor a résztvevo kilép a vizsgalatbol vagy abbahagyja azt.

A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgalati adatok védve legyenek a
jogosulatlan hozzaféréstdl, nyilvanossadgra hozataltol, terjesztéstol vagy
modositastol, valamint a nem megfeleld0 megsemmisitéstdl vagy véletlen
elvesztéstol.

A megbizonak eljarasokkal kell rendelkeznie a vizsgélati adatokra jelentds
hatast gyakorld eseményeknek (tobbek kozott a biztonsagi szabalyok
megsértésének) az érintett felek, koztiikk a szabalyozo hatdsagok felé torténd
bejelentésére.

Szamitdgépes rendszerek klinikai vizsgélat soran torténd hasznalata esetén a

megbizod koteles:

A megbizo6 altal telepitett rendszerek esetében:

(1) Nyilvéantartast vezetni a klinikai vizsgéalatban hasznalt fontos
szamitogépes rendszerekrdl. Ennek ki kell terjednie az egyes
szamitdgépes rendszerek haszndlatara, funkcionalitasara, interfészeire
¢s validalasi allapotéara, valamint arra, hogy ki felelds azok kezeléséért.
A nyilvantartasnak tartalmaznia kell a végrehajtott hozzaférés-
ellendrzések, valamint a belsd és kiils6 biztonsagi intézkedések leirasat
is.

(11) Biztositani a szdmitogépes rendszerekre vonatkozé kdvetelmények (pl.
validalasi  kovetelmények, eseménynaplok  (audit  trails),
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(iii)

(iv)

(V)
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felhasznalokezelés, biztonsagi mentés, katasztrofa utani helyreallitas és
informatikai  biztonsadg) betartdsdt és végrehajtasat, valamint
dokumentalt eljarasok és megfeleld képzés meglétét a szamitogépes
rendszerek klinikai vizsgalatok sordn torténd helyes fejlesztésének,
karbantartdsanak ¢és hasznalatdnak biztositasa érdekében (lasd a 4.
szakaszt). Ezeknek a kdvetelményeknek ardnyosnak kell lenniiik a
szamitogépes rendszer fontossagaval ¢és az altaluk varhatoan
feldolgozand6 adatokkal vagy tevékenységekkel.

Nyilvantartast vezetni a rendszerhez val6 hozzaférésre jogosult egyéni
felhasznalokrol, szerepkoreikrdl és hozzaférési jogosultsagaikrol.

Biztositani, hogy a vizsgélohely személyzetének adott hozzaférési
engedélyek Osszhangban legyenek a vizsgalatvezetd altal adott
felhatalmazasokkal, és lathatok legyenek a vizsgalatvezetd szamara.

Biztositani, hogy a szolgaltatok és a vizsgalatvezetok rendelkezzenek
olyan eljarassal, amely t4jékoztatja a megbizot az azonositott
rendszerhibakrol.

A vizsgalatvezetd/intézmény altal hasznalt vagy telepitett rendszerek esetében:

(vi)

(vii)

(viii)

Ertékelni, hogy az ilyen rendszerek — amennyiben a vizsgélat soran
forrasdokumentumokat tartalmazoé rendszerekként azonositottak ezeket
(pl. elektronikus egészségiigyi dokumentacio, a forrasadatok gytijtésére
szolgalo egyéb nyilvantartasi rendszerek és a vizsgalohelyi aktak) —
megfelelnek-e a célnak, vagy hogy az ismert probléma(k)bol eredd
kockazatok megfelelden csokkenthetok-e. Ezt az értékelést a klinikai
vizsgalati helyek kivalasztasi folyamata sordn kell elvégezni, és
dokumentalni kell;

Azokban az esetekben, amikor a klinikai gyakorlatban szamitogépes
rendszerek klinikai vizsgélatokban valo alkalmazasat mérlegelik (pl. a
vizsgalatvezetd/intézmény altal hasznalt vagy alkalmazott elektronikus
egészségligyl dokumentéacido vagy képalkotd rendszerek), ezeket a
rendszereket a vizsgalattal dsszefiiggésben kell értékelni a célra vald
alkalmassaguk szempontjabol;

Az értékelést a vizsgalatban vald felhasznalas el6tt kell elvégezni, és
annak ardnyosnak kell lennie a rendszerben kezelt adatok
fontossagaval. Adott esetben figyelembe kell venni az olyan
tényezoket, mint az adatbiztonsag (beleértve a biztonsagi mentésre
vonatkoz6 intézkedéseket is), a felhaszndlokezelés ¢és az
eseménynaplok (audit trails), amelyek hozzédjarulnak a vizsgalati
adatok bizalmas jellegének és sértetlenségének védelméhez.

Minden rendszer esetében:

(ix)

Biztositani, hogy a szolgaltatok és a vizsgalatvezetd(k)/intézmény(ek)
a 3.12. szakasszal Osszhangban tdjékoztassak a megbizot azokrol az
eseményekrdl, amelyek a klinikai vizsgélati tervnek, a vizsgalati
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eljarasoknak, a vonatkozo6 hatosagi eldirasoknak, vagy a helyes klinikai
gyakorlatnak val6 sulyos nem megfeleldsségnek mindsiilhetnek.

3.16.2 Statisztikai programozas és adatelemzés

Ez a szakasz, amely a klinikai vizsgalatok statisztikai tevékenységeinek miikodési
szempontjainak dokumentalasaval foglalkozik, az ICH E9 Klinikai vizsgélatokra
vonatkoz6 statisztikai alapelvekkel ¢és az ICH E9(R1) A klinikai vizsgalatokban
alkalmazott becslésekrdl és érzékenységelemzésrol szolo kiegészitésével egyiitt
értelmezendd, amelyek részletes iranymutatdst nytjtanak a klinikai fejlesztés, a
vizsgalat tervezése, lefolytatasa, elemzése €s jelentése statisztikai alapelveirdl.

(a)

(b)

(c)

(d)

(e)

®

A megbizonak a vizsgalati tervvel 6sszhangban all6 statisztikai elemzési tervet
kell kidolgoznia, amely részletezi az adatelemzés megkdzelitését, kivéve, ha az
adatelemzés megkozelitését a vizsgalati terv megfelelden leirja.

A megbizonak biztositania kell a statisztikai programozas és adatelemzés
megfeleld ¢és dokumentalt mindségellendrzésének végrehajtasat (pl. a
mintaméret-szamitasok, az IDMC-feliilvizsgalat elemzési eredményei, a
klinikai vizsgalati jelentés eredményei, statisztikai vagy kozpontositott
monitoring).

A megbizénak az adatfeldolgozas és -elemzés sordn biztositania kell az adatok
atalakitdsanak és szarmaztatasanak nyomon kdvethetoségét.

A megbizonak gondoskodnia kell arrdl, hogy a vizsgalatban résztvevok
barmely elemzési csoportba vald felvételének vagy kizardsanak kritériumait
elére meghatarozzak (pl. a vizsgalati tervben vagy a statisztikai elemzési
tervben). A résztvevok (vagy adott adatpontok) kizarasanak indokait
egyértelmiien le kell irni és dokumentalni kell.

A tervezett statisztikai elemzéstol vald eltéréseket vagy (adott esetben) az
adatoknak a vizsgalat vak jellegének feltorését kovetd modositasait
egyértelmiien dokumentdlni ¢és indokolni kell, és azok csak kivételes
koriilmények kozott fordulhatnak eld (pl. olyan adateltérések, amelyeket a
vizsgélati eredmények megbizhatosaga érdekében meg kell oldani). Az ilyen
adatvaltoztatasokat a vizsgalatvezetonek engedélyeznie kell, és azoknak
tartalmazniuk kell az eseménynaplot (audit- trail-t). A klinikai vizsgalati
jelentésben fel kell tiintetni a vak jelleg feltdrését kovetd adatvaltoztatasokat és
a tervezett statisztikai elemzésektdl valo eltéréseket.

A megbizonak meg kell ériznie a vizsgalati eredményekrdl szol6 jelentésekben
foglalt vagy felhaszndlt eredményekre vonatkozd statisztikai programozési
nyilvantartasokat, beleértve az elvégzett mindségellendrzési/validalasi
tevékenységeket is. A kimeneteknek nyomon kovethetdének kell lenniiik a
statisztikai szoftverprogramokig, datummal és idobélyegzovel kell ellatni oket,
védeni kell Oket a valtozasoktol, és hozzaférési ellendrzéseket kell bevezetni,
hogy elkeriilj¢k az informaciok nem megfeleld, esetleg torzitadst okozo
megtekintését.

3.16.3 Nyilvantartas vezetése és megorzése
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3.17

3.17.1

3.17.2
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(a) A megbizd (vagy az adatok késobbi tulajdonosa) koteles a vizsgalatra
vonatkoz6 minden nélkiilozhetetlen, megbizo-specifikus dokumentumot
megodrizni a vonatkozd hatdsagi eldiras(ok)nak megfeleléen (lasd a C.
fiiggeléket).

(b) A megbizonak adott esetben  irdsban  tajékoztatnia  kell a
vizsgalatvezetd(ke)t/intézmény(eke)t €s a szolgaltatokat a nélkiilézhetetlen
dokumentumok megdrzésére vonatkozd kovetelményekrdl, és adott esetben
irasban értesitenie kell a vizsgalatvezetd(ke)t/intézmény(eke)t ¢és a
szolgaltatokat, ha a vonatkozé hatosagi eldirasokkal dsszhangban mar nincs
sziikség a vizsgalattal kapcsolatos dokumentumokra.

(c) A megbizonak a vonatkozo hatosagi eldiras(ok)nak megfelelen jelentenie kell
a felelds hatosag(ok)nak a nélkiilozhetetlen dokumentumok tulajdonjogénak
atruhdzasat. A megbizonak tdjékoztatnia kell a vizsgéalatvezet6t, ha a vizsgalat
szponzoraldsa megvaltozik.

Rekordhozzaférés

(a) A megbizonak biztositania kell, hogy a vizsgdlati tervben vagy mas
dokumentalt megallapodasban szerepeljen, hogy a
vizsgélatvezetd(k)/intézmény(ek) kozvetlen hozzaférést biztosit(anak) a
forrasdokumentumokhoz a vizsgalattal kapcsolatos monitorozés, auditok,
hatosagi inspekcid és — a vonatkozd hatosagi eldirasokkal 6sszhangban — az
IFT-/FEB-feliilvizsgalat céljabol.

(b) A megbizénak igazolnia kell, hogy a vizsgalat résztvevdi hozzajarultak a
forrasdokumentumokhoz valé kozvetlen hozzaféréshez a 3.16.4. pont a)
alpontjdban meghatarozott célokbdl (1asd a 2.8.10. szakasz n) alpontjat).

Jelentések
A vizsgalat ido elotti befejezése vagy felfiiggesztése

Ha a vizsgalatot id6 el6tt befejezik vagy felfliggesztik, a megbizonak haladéktalanul
tajékoztatnia kell a vizsgalatvezetket/intézményeket €s a feliigyeleti hatosago(ka)t a
befejezésrdl vagy felfiiggesztésrdl, valamint a befejezés vagy felfiiggesztés
okarol/okairol. Az IFT-t/FEB-et is haladéktalanul tajékoztatni kell, és a megbizonak
vagy a vizsgalatvezetonek/intézménynek a vonatkozo hatosagi eldiras(ok)nak
megfelelden kozolnie kell a befejezés vagy felfiiggesztés okat/okait. Adott esetben a
megbizonak tdjékoztatnia kell a vizsgalatvezetdt a lehetséges tovabbi terapid(k)rol, és
a résztvevok utan kovetésérol.

Klinikai vizsgalati/ kutatasijelentések

(a) Fiiggetleniil attol, hogy a vizsgalat befejezddott-e vagy 1d6 eldtt fejezddik be,
illetve, hogy 1dokozi elemzést végeznek-e hatosagi benyujtds céljabol, a
megbizonak gondoskodnia kell arrél, hogy a klinikai vizsgalati jelentéseket,
beleértve az idokozi jelentéseket is, a vonatkozo hatdsagi eldiras(ok)nak
megfeleléen készitsék el és nyujtsak be a felligyeleti hatdsag(ok)nak. A
megbizonak azt is biztositania kell, hogy a forgalombahozatali kérelmekben
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szerepld klinikai vizsgalati jelentések megfeleljenek az ICH E3 szabvanyainak,
vagy egyébként megfeleljenek a vonatkozd hatdsagi eldirdsoknak.
(Megjegyzés: Az ICH E3 meghatarozza, hogy a roviditett vizsgalati jelentések
bizonyos esetekben elfogadhatok lehetnek.)

(b) Amennyiben egy koordinald vizsgald részt vesz a vizsgéalatban, mérlegelni
kell, hogy aléirja-e a klinikai vizsgéalati jelentést (lasd ICH E3).

(c) A vizsgdlat  vak  jellegének  feltorését, ¢és a  vonatkozd
elemzések/kovetkeztetések befejezését ¢€s véglegesitését kovetéen a
megbizonak a vonatkozé hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban éltaldban:

(1) A vizsgalati eredményeket nyilvanosan hozzaférhetdveé kell tennie;

(1)) A vizsgalatvezet6t tdjékoztatnia kell a vak jellegli vizsgalatban részt
vett személyeknek nyujtott kezelésrol,

(111)) A vizsgalatvezetOket tajékoztatnia kell a vizsgdlat eredményeirdl.
Amennyiben a résztvevok is megkapjak a vizsgalati eredmények
Osszefoglalasat, az nem lehet szakmai nyelvezeti, a laikus résztvevok
szadmara is érthetdnek kell lennie, és nem lehet promocios jellegil.

4. ADATKEZELES — VIZSGALATVEZETO ES MEGBIZO

Ez a szakasz iranymutatast nyujt a felelds felek (azaz a vizsgélatvezetd €s a megbizok) szamara
az adatok sértetlen, nyomon kdvethetd €és biztonsdgos kezeléséhez, lehetdévé téve ezaltal a
klinikai vizsgélattal kapcsolatos informaciok megfeleld jelentését, ellendrzését €s értelmezését.
Ezt a szakaszt a vizsgéalatvezetOnek és a megbizonak a 2. és 3. szakaszban meghatarozott
feladataival, valamint az ICH E8(R1), ICH E9 és ICH E9(R1) iranyelvekkel 0sszefiiggésben
kell értelmezni.

A klinikai vizsgalat soran nyert informaciok mindségének és mennyiségének elegenddnek kell
lennie a vizsgélati célok eléréséhez, a vizsgalat eredményeibe vetett bizalom biztositasahoz és
a helyes dontéshozatal tamogatasahoz.

Azokat a rendszereket és folyamatokat, amelyek eldsegitik ennek a mindségnek a biztositasat,
ugy kell megtervezni és végrehajtani, hogy ardnyosak legyenek a résztvevoket érintd
kockazatokkal és a vizsgalati eredmények megbizhatosagaval.
A kovetkez6 kulcsfontossagu eljarasoknak az adatok teljes életciklusara ki kell terjedniiik, az adatok
kritikussagara dsszpontositva, és azokat aranyosan kell végrehajtani, és megfelelden dokumentalni
kell:

(a) a vizsgalatban résztvevok adatai bizalmas jellegének védelmét biztosito
eljarasok;

(b) a szamitogépes rendszerek kezelésére szolgald eljarasok annak biztositasa
érdekében, hogy azok megfeleljenek a célnak ¢s megfeleléen hasznaljak oket;

(c) a klinikai vizsgélat alapvetd elemeinek, példaul a randomizicio, a
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doézismodositasok €s a vak jelleg védelmét szolgalo eljarasok;

(d) a kulcsfontossagi dontéshozatalt tamogatd eljarasok, példaul az adatok
elemzés el6tti véglegesitése, a vak jelleg megsziintetése, az elemzési
adatkészletekhez vald hozzarendelés, a klinikai vizsgalatok tervének valtozasai
¢s adott esetben példaul az IDMC tevékenységei.

A vak jelleg védelme az adatkezelésben

A vak jelleg sértetlenségének fenntartasa kiilondsen fontos a rendszerek kialakitasa, a
felhasznaloi fiokok kezelése, az adatkezeléssel és a helyszini adathozzaférés
biztositdsaval kapcsolatos felel0sségi korok atruhazésa, az adattovabbitasok, az
adatbazisok tervezett vak jelleglivé tétele elotti feliilvizsgéalata és a vizsgalat
valamennyi megfeleld szakaszdban végzett statisztikai elemzés szempontjabol.

A nem vak jellegli informéciokhoz val6 hozzaférésre vonatkozo szerepeket, feleldsségi
koroket és eljarasokat minden érintett félnek meg kell hatdroznia, és dokumentalnia
kell a vizsgalati tervnek megfeleléen; ez az informacid szerepelhet az adatkezelési
tervekben €s a statisztikai elemzési tervekben vagy mas, a vizsgélatra vonatkozo
tervekben/utasitasokban ~ és a  vizsgalohely  személyzetének  megbizési
dokumentumaiban is. Vak jellegii vizsgalat esetén példaul a vizsgélat lebonyolitasaban
részt vevo ¢és a vizsgalohely munkatarsaival kozvetleniil vagy kézvetve kapcsolatba
keriil6 megbizok, vagy szolgéltatok nem férhetnek hozza a vak jelleg
megsziintetéséhez sziikkséges informacidhoz, kivéve, ha azt a vizsgalat kialakitasa
indokolja (pl. nem vakositott monitorok alkalmazasa).

Ilyen esetekben megfelelé kockéazatcsokkentd stratégidkat kell alkalmazni a
vizsgéalohely vakositott személyzete vakositott jellegének véletlen megsziintetése
ellen.

A vak jellegh vizsgalat kockazatértékelésének részét kell képeznie a vak jelleg
megsziinésének lehetdsége. Minden tervezett vagy nem tervezett vak jelleg feltorést,
beleértve a véletlen vagy vészhelyzeti feltorést is, dokumentélni kell. Minden nem
tervezett vak jelleg megsziintetést értékelni kell a vizsgélati eredményekre gyakorolt
hatdsa szempontjabdl, és adott esetben intézkedéseket kell hozni.

Adatéletciklus-elemek

Eljarasokat kell bevezetni az adatok teljes életciklusanak lefedésére.

4.2.1

Adatrogzités

(a) Amikor a papiron vagy elektronikus egészségiigyi nyilvantartasban rogzitett
adatokat manudlisan atirjak egy szamitogépes rendszerbe (pl. adatgyiijtd
eszkozbe), az adatellendrzés sziikségességének ¢s mértékének figyelembe kell
vennie az adatok kritikus jellegét.

(b) A barmely forrasbol szerzett adatokat, beleértve a szamitogépes rendszerben
(pl. adatgytijté eszkdzben) kozvetleniil rogzitett adatokat is, relevans
metaadatoknak kell kisérnitik.
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(©) Az adatrogzitéskor az adatlekérdezés céljabol végzett automatizalt
adatvalidalasi ellenOrzéseket a kockdzat alapjan sziikségesnek kell tekinteni,
végrehajtasukat pedig ellendrizni és dokumentalni kell.

Relevins metaadatok, beleértve az eseménynaplokat (audit trails)

A felelés fél altal a kritikusabb adatokhoz kapcsolodd relevans metaadatok
bevezetésére, értékelésére, az azokhoz vald hozzaférésre, azok kezelésére és
feliilvizsgalatara alkalmazott megkozelitésnek a kdvetkezoket kell magdban foglalnia:

(a) A rendszer értékelése a rendelkezésre all6 metaadatok tipusai €s tartalma
tekintetében, ennek biztositasa érdekében:

(1) a szamitogépesitett rendszerek naplot vezetnek a felhasznaloi fiokok
létrehozasardl, a felhasznaldi szerepkorok és engedélyek valtozasairdl,
valamint a felhasznaloi hozzaférésrol;

(i1) a rendszereket tigy alakitottak ki, hogy lehetévé tegyék az adatok oly
modon torténd megvaltoztatasat, hogy a kezdeti adatbevitelt €¢s minden
késObbi valtoztatast vagy torlést dokumentaljanak, beleértve adott
esetben a valtoztatas okat is;

(i)  a rendszerek rogzitik és fenntartjdk a munkafolyamat-miiveleteket a
rendszerbe torténd kozvetlen adatbevitel/-valtozasok mellett.

(b) Annak biztositasa, hogy az eseménynaplokat (audit trails), jelentéseket és
naplokat ne lehessen kikapcsolni. Az eseménynaplokat (audit trails) csak
kivételes koriilmények kozott szabad moédositani (pl. amikor a résztvevo
személyes adatait véletleniil belefoglaljak az adatokba), és csak akkor, ha
naplot vezetnek az ilyen intézkedésrdl és indokolasarol.

(c) Annak biztositdsa, hogy az eseménynaplok (audit trails) értelmezhetdk
legyenek, ¢és eldsegitsék a feliilvizsgalatot.

(d)  Annak biztositdsa, hogy az adatbevitel vagy -tovabbitds datumanak ¢&s
id6pontjanak automatikus rogzitése egyértelmi legyen (pl. koordinalt egyetemes 1d6
[UTC]).

(e) Annak meghatarozasa, hogy az azonositott metaadatok koziil melyeket kell
feliilvizsgalni és megdrizni.

Adatok és metaadatok feliilvizsgalata

Eljarasokat kell bevezetni a vizsgélatspecifikus adatok, eseménynaplok (audit trails)
¢s egyéb relevans metaadatok feliilvizsgalatara. A  vizsgalatnak tervezett
tevékenységnek kell lennie, kiterjedésének és jellegének kockéazatalapunak kell lennie,
igazodnia kell az adott vizsgalathoz, ¢és az adott vizsgalat soran szerzett
tapasztalatokhoz kell igazitani.

Adatkorrekciok
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Eljarasokat kell bevezetni az olyan adathibak kijavitdsara, amelyek befolyasolhatjak a
vizsgalati eredmények megbizhatdsagat. A helyesbitéseket annak a személynek vagy
szamitogépes rendszernek kell tulajdonitani, aki vagy amely a helyesbitést végzi, az
eredeti bevitel idOpontjdban keletkezett forrasrekordokkal kell megindokolni és
alatdmasztani, és idoben végre kell hajtani.

Adatatvitel, -csere és -migrdcio

Validalt eljarasokat és/vagy mas megfeleld eljarasokat, példaul adategyeztetést kell
alkalmazni annak biztositdsa érdekében, hogy a szamitdégépes rendszerek kozott
tovabbitott elektronikus adatok — beleértve a vonatkozé metaadatokat is — megdrizzeék
integritasukat és bizalmas jellegiiket. Az adatcserét / atadasi folyamatot vagy a
rendszermigraciot dokumentalni kell a nyomon kdvethetdség biztositasa érdekében, és
adott esetben adategyeztetést kell végrehajtani az adatvesztés €és a nem szandékos
modositasok elkeriilése érdekében.

Adatkeészletek véglegesitése az elemzés elott

(a) Meg kell hatarozni az 1dokozi €s végsd elemzéshez megfeleld mindségi
adatokat, amelyeket az adatrogzités, az ellendrzés, a validalés, a feliilvizsgalat
¢s a hibak kijavitasanak idében torténd €és megbizhatod eljarasai révén érnek el.
Meg kell hatdrozni tovabbd — amennyiben lehetséges — azokat a
hidnyossadgokat, amelyek jelentds hatast gyakorolhatnak a vizsgéalatban
résztvevok biztonsagara és/vagy a vizsgalati eredmények megbizhatosagara.

(b) Az adatkészletek elemzés elotti  véglegesitése érdekében  végzett
tevékenységeket az elére meghatarozott eljarasoknak megfelelden kell
megerdsiteni, ¢s dokumentalni. Ezek a tevékenységek magukban foglalhatjak
a bevitt adatok ¢és adatkészletek egyeztetését vagy a vonatkozd adatbazisok
egyeztetését, az adathibdk és — amennyiben lehetséges — a hianyossagok
javitasat, az orvosi kddolast, valamint a nem megfelelési problémak — beleértve
a vizsgalati tervtdl valo eltéréseket — 0sszegylijtését és hatasainak kezelését.

(©) Az adatok kinyerését és az adatelemzési készletek meghatarozasat a tervezett
statisztikai elemzéssel 6sszhangban kell elvégezni, és dokumentalni kell.

Megorzés és hozzaférés

A vizsgélati adatokat és a vonatkozé metaadatokat olyan médon kell archivalni, ami
lehetové teszi visszakeresésiiket €s olvashatosadgukat, és a megdrzési iddszak alatt
védeni kell a jogosulatlan hozzaféréssel és modositasokkal szemben.

Megsemmisités

A vizsgalati adatok és metaadatok véglegesen megsemmisithetdk, ha a vonatkozo
hatosagi eldirasok értelmében azokra mar nincs sziikség.

Szamitogépes rendszerek

A 2. és 3. szakaszban leirtak szerint a megbizd, a vizsgalatvezetd és a tobbi fél
felelésségének a klinikai vizsgdlatokban hasznalt szamitdégépes rendszerrel
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kapcsolatos tevékenységeik tekintetében egyértelmiinek ¢s dokumentaltnak kell
lennie.

A felelds félnek gondoskodnia kell arrdl, hogy azok, akik a neviikben klinikai
vizsgélatokhoz szamitogépes rendszereket fejlesztenek tisztaban legyenek a tervezett
céllal és a rajuk vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal.

Ajanlatos, hogy a tervezett résztvevoi csoport €s az egészségligyi szakemberek
képviseldi adott esetben részt vegyenek a rendszer tervezésében annak biztositasa
érdekében, hogy a szadmitogépes rendszerek alkalmasak legyenek a tervezett
felhasznaloi csoport altali hasznalatra.

A szamitogépes rendszerek hasznalatara vonatkozo eljarasok

Dokumentalt eljarasokkal kell biztositani a szamitogépes rendszerek megfeleld
hasznalatat a klinikai vizsgalatokban az adatgytijtéssel és -kezeléssel kapcsolatos
alapvet6 tevékenységekhez.

Képzés

A felelos félnek biztositania kell, hogy a szamitégépes rendszereket hasznalok
megfeleld képzésben részesiiljenek azok hasznalatarol.

Biztonsdag

(a) A vizsgalati adatok és feljegyzések biztonsagat az adatok teljes életciklusa
soran fenn kell tartani.

(b) A felelds félnek biztositania kell, hogy a szamitogépes rendszerek tekintetében
biztonsagi ellendrzéseket vezessenek be, és azokat folyamatosan végrehajtsak.
Ezeknek az ellenérzéseknek magukban kell foglalniuk a felhasznalok kezelését
¢s a Dbiztonsag megsértésének megeldzésére, felderitésére és/vagy
visszaszoritasara iranyulo, folyamatos intézkedéseket. Figyelembe kell venni
az olyan szempontokat, mint a felhaszndloi hitelesitési kdvetelmények és a
jelszokezelés, a tlizfalbeallitasok, a viruskeresd szoftverek, a biztonsagi
javitasok, a rendszerfigyelés €s a behatolasi tesztelés.

(©) A felelds félnek megfeleld biztonsadgi masolatot kell készitenie az adatokrol.

(d) Az eljardsoknak a kovetkezokre kell kiterjednilik: rendszerbiztonsagi
intézkedések, adatmentés €s katasztrofa utani helyredllitds a jogosulatlan
hozzaférés ¢és adatvesztés megeldzése érdekében. Ezeket az intézkedéseket
adott esetben rendszeresen tesztelni kell.

Validalas

(a) A felelds fél felelds a rendszer validalasi allapotaért annak teljes életciklusa
soran. A szamitogépes rendszerek validalasanak megkozelitése olyan
kockazatértékelésen kell, hogy alapuljon, amely figyelembe veszi a rendszer
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tervezett felhaszndlasat; a rendszerben gytjtott/generalt, karbantartott és
megorzott adatok/feljegyzések céljat és fontossagat; valamint a rendszer azon
lehetdségét, hogy befolyasolja a vizsgalatban résztvevok jollétét, jogait és
biztonsagat, valamint a vizsgalati eredmények megbizhatosagat.

A validdlasnak igazolnia kell, hogy a rendszer megfelel a teljességre,
pontossagra és megbizhatosagra vonatkozodan megallapitott
kovetelményeknek, €s teljesitménye 6sszhangban van a rendeltetésével.

A rendszereket hasznélat eldtt megfelelden validalni kell. A rendszer késébbi
modositasait a kockéazat alapjan kell validalni, és a valtozéasellendrzési
eljarasokkal 0sszhangban figyelembe kell venni mind a kordbban gytijtott,
mind az j adatokat.

Az iddszakos feliilvizsgalat megfeleld lehet annak biztositdsara, hogy a
szamitdgépes rendszerek a rendszer teljes é€letciklusa alatt validalt allapotban
maradjanak.

Mind a szabvanyos rendszerfunkcidokat, mind a protokollspecifikus
konfiguraciokat ¢€s testreszabasokat — beleértve az automatikus adatbeviteli
ellendrzéseket €s szamitdsokat is — validalni kell. A rendszerek kozotti
kapcsolddasi pontokat is meg kell hatarozni, és validalni kell. Kiilonb6zo
mértékli validaciora lehet sziikség a testreszabott rendszerek, a konfiguraldsra
tervezett rendszerek vagy az olyan rendszerek esetében, ahol nincs sziikség
modositasokra.

Adott esetben a validalasi eljarasoknak (a visszavonasig) a kovetkezokre kell
kiterjedniilik: rendszertervezés, rendszerkdvetelmény, funkcionalités tesztelés,
konfiguracio, bevezetés, beallitas, telepités és valtozasellendrzés.

A felelés félnek biztositania kell, hogy a szamitogépes rendszereket a
vizsgalatban vald hasznalatra alkalmasnak mindsitsék, beleértve a mas felek
altal kifejlesztett rendszereket is. Biztositania kell, hogy a wvalidalasi
dokumentaciot vezessék és megdrizzek.

A validalasnak altaldban magédban kell foglalnia a rendszerre ¢és annak
tesztelésére vonatkozo kovetelmények és eldirasok meghatarozasat, valamint a
kapcsolddd dokumentacidét annak biztositdsa érdekében, hogy a rendszer
alkalmas legyen a vizsgalatban val6 felhasznalasra, kiilondsen az olyan kritikus
funkciok tekintetében, mint a randomizalas, az adagolas, a doézistitralas €s -
csokkentés, valamint a végponti adatok gytjtése.

A megoldatlan problémakat, ha vannak ilyenek, meg kell indokolni, és adott
esetben az ilyen problémakbol azonositott kockazatokat a rendszer folyamatos
hasznalata el6tt és/vagy alatt kockazatcsokkentd stratégiakkal kell kezelni.

Rendszer bevezetése

A vizsgalatspecifikus rendszereket (beleértve a vizsgalati terv modositasaibol eredd
frissitéseket is) az egyes vizsgalohelyek esetében csak azt kovetden szabad bevezetni,
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kiadni vagy aktivalni, hogy az adott vizsgalohely szempontjabdl relevans klinikai
vizsgalathoz sziikséges valamennyi jovahagyast megkaptak.

Rendszerhiba

Vészhelyzeti eljarasokat kell bevezetni a résztvevok biztonsaga, a vizsgalati dontések
vagy a vizsgalati eredmények szempontjabdl alapvetd fontossagl adatok elvesztésének
vagy az azokhoz vald hozzéaférhetetlenség megeldzése érdekében.

Technikai tamogatas

(a)

(b)

Adott esetben mechanizmusokat (pl. tligyfélszolgdlati tamogatast) kell
bevezetni a szdmitogépes rendszerekkel kapcsolatos (pl. a felhasznalok altal
felvetett) problémdk dokumentalasara, értékelésére és kezelésére, ¢és
rendszeresen feliil kell vizsgalni ezeket a halmozott problémakat az ismétlodo
¢s/vagy rendszerszintli problémak azonositasa érdekében.

A hibakat és problémakat kritikussaguknak megfeleléen kell megoldani. A
kiemelten kritikus kérdéseket kell6 idében meg kell oldani.

Felhasznalokezelés

(a)

(b)

(©)

A hozzéférés-ellendrzések a klinikai vizsgélatok soran hasznalt szamitdogépes
rendszerek szerves részét képezik annak érdekében, hogy a rendszerhez valo
hozzaférést az arra jogosult felhasznéalokra korlatozzak, ¢és biztositsak az
egyénekhez vald hozzarendelhetdséget. A biztonsagi intézkedéseket ugy kell
megvalasztani, hogy azok elérjék a kivant biztonsagot.

Eljarasokat kell bevezetni annak biztositasara, hogy a felhasznaldi hozzatérési
jogosultsagokat megfelelden osszak ki, a felhasznalok feladatai és funkcioi, a
vak jelleget biztositd intézkedések, és a szervezet alapjan, amelyhez a
felhasznalok tartoznak. A hozzaférési jogosultsagokat vissza kell vonni, ha mar
nincs rajuk sziikség. Eljarast kell bevezetni, amely biztositja, hogy a
felhaszndloi hozzaféréseket ¢és a kiosztott szerepkdroket és jogosultsdgokat
adott esetben rendszeresen feliilvizsgaljak.

Az engedéllyel rendelkezé felhasznalokat ¢és hozzaférési engedélyeket
egyértelmiien dokumentélni, frissiteni kell, és meg kell Orizni. Ezeknek a
nyilvantartasoknak tartalmazniuk kell a felhasznal6 szerepkoreinek,
hozzaférési engedélyeinek ¢és a hozzaférési engedély megadasanak
id6pontjanak (pl. 1d6bélyegzd) frissitéseit.
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FUGGELEKEK
A. fiiggelék: A VIZSGALOK KEZIKONYVE (IB)
A.l. Bevezetés

A vizsgalok kézikonyve (IB) a vizsgalati készitmény(ek)re vonatkozé olyan klinikai és nem-
klinikai adatok gyiijteménye, melyek lényegesek a készitmény(ek) embereken torténd
vizsgalata szempontjabol. Rendeltetése, hogy olyan informacidkkal lassa el a
vizsgélatvezetdket és a vizsgalatban részt vevé mas személyeket, melyek eldsegitik, hogy azok
megértsék és betartsak a vizsgalati terv szamos kulcsfontossagu elemét, mint pl. a dozist, az
adagolas gyakorisagat és az adagolasi idokozt, az alkalmazéasi modot, valamint a készitmény
biztonsagossaganak kovetésére szolgalo eljarasokat.

A.1.1. A vizsgalok kézikonyvének kidolgozasa (IB)

Altalaban a megbiz6 feladata annak biztositasa, hogy a vizsgalatvezetd(k) naprakész
IB-t kapjon (kapjanak). Olyan vizsgélat esetén, ahol a megbizd a vizsgalatvezetd, a
megbizo-vizsgalatvezetonek kell meggy6zddnie arrdl, hogy a vizsgéalok kézikdnyve
beszerezhet6-e a termékengedély / forgalomba hozatali engedély jogosultjatol. Ha a
vizsgalati készitményt a megbizd-vizsgalatvezetd bocsatja rendelkezésre, ebben az
esetben az O feladata, hogy a vizsgalati személyzetet elldssa a sziikséges
informaciokkal. Amennyiben az illetékes feliigyeleti hatdsagok ezt engedélyezik, az
aktualis tudoményos informécidk, mint példaul egy alapvetd termékismertetok (pl. az
alkalmazasi eldiras, a betegtajékoztatd vagy a cimkeszoveg) megfeleld alternativat
jelenthetnek, feltéve, hogy a vizsgalati készitmény minden olyan vonatkozésaval
kapcsolatban naprakész, atfogd és részletes informdéciokat tartalmaznak, melyek
lényegesek lehetnek a vizsgalatvezetd szamara. Ha egy mar forgalomban levd
készitményt 11j alkalmazasi teriileten (pl. U javallat esetén) probéalnak ki, akkor olyan
uj IB-t kell késziteni, amely konkrétan erre az 0j alkalmazasi teriiletre vonatkozik,
kivéve, ha indokolt, hogy csak egy IB legyen. Az IB-t legalabb évente feliil kell
vizsgalni, és sziikség szerint — a megbizd irasos eljarasainak megfeleléen — at kell
dolgozni. A fejlesztési szakasztdl €s a relevans 1j informaciok keletkezésétdl fiiggden
gyakoribb feliilvizsgalat is sziikséges lehet. El6fordulhat azonban, hogy a relevans 1j
informacio olyan fontos, hogy azt a vizsgalatvezetdkkel ¢és esetleg az Intézményi
Feliilvizsgalo Testiiletekkel (IFT-k) / Fiiggetlen Etikai Bizottsdgokkal (FEB-ek)
¢és/vagy a feliigyeleti hatosagokkal mar azt megel6zden kozolni kell, hogy azokat az
atdolgozott IB-be belefoglalnék.

A.1.2. Referencia biztonsdgi informdciok és kockdzat-haszon értékelése

Az IB-ben talalhatdé biztonsagossagi referencia informéciok (Reference Safety
Information, RSI) fontos referenciapontot jelentenek a feltételezett, nem vart sulyos
mellékhatasok (SUSAR) gyors bejelentéséhez a klinikai vizsgéalatban. Ennek az RSI-
nek tartalmaznia kell a mellékhatdsok listajat, beleértve a gyakorisagukra és jellegiikre
vonatkozd informdaciokat is. Ezt a listat kell haszndlni a feltételezett sulyos
mellékhatdsok varhatd jellegének meghatdrozasdhoz, majd azt kovetdéen annak
eldontéséhez, hogy a vonatkozo hatdsagi eldirasokkal 6sszhangban sziikség van-e a
bejelentés felgyorsitasara (lasd a 3.13.2. szakasz c) pontjat).

Az IB betekintést nyujt a résztvevok klinikai kezelésének tdmogatdsaba is a klinikai
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vizsgalat soran. Az informéciokat tomor, egyszeri, objektiv, kiegyensulyozott €s nem
reklamcéli forméban kell bemutatni, ami lehetdvé teszi a klinikus vagy a potencialis
vizsgalatvezetd szamara, hogy megértse azokat, ¢és elfogulatlan elény-kockazat
értékelést készitsen a javasolt vizsgédlat megfeleldségérdl. Ezért az IB létrehozasaban
egy orvosilag képzett személynek is részt kell vennie, de az IB tartalmat emellett jova
kell hagyniuk azoknak a szakteriileteknek is, amelyek a leirt adatokat Iétrehoztak.

A.2. Altalanos megfontolasok

Ezek a megfontolasok meghatarozzak azokat a minimalis informéciokat, amelyeket az IB-nek
tartalmaznia kell. A rendelkezésre all6 informaciok tipusa és terjedelme varhatoan a vizsgalati
készitmény fejlesztési szakaszatol fliggden valtozik.

Az IB-nek a kovetkezdket kell tartalmaznia:
A.2.1. Cimoldal

Ebben fel kell tiintetni a megbizd nevét, valamennyi vizsgélati készitmény azonosito
adatait (azaz kutatdsi szamat, kémiai vagy jovahagyott generikus nevét és markanevét
[kereskedelmi nevét/neveit], amennyiben ez jogilag megengedett és a megbizd ezt
kivanja), valamint felszabaditasanak datumat. Javasolt tovabba feltiintetni egy kiadasi
szamot, valamint egy hivatkozast annak a kiadasnak a szamara és datumara, amelyet a
jelen kiadas felvalt, tovabba a valtozatba torténd adatfelvétel lezarasanak idejét. Adott
esetben aldirasi oldal is csatolhato.

A.2.2. Titoktartasi nyilatkozat

A megbizo belefoglalhat egy olyan nyilatkozatot, amelyben utasitja a vizsgalatvezet6t
¢és a vizsgalok kézikonyvét kézhez kapd mas személyeket, hogy az IB-t kizardlag a
vizsgalatvezetd/intézmény, a vizsgalohely személyzete, a felligyeleti hatdésagok és az
IFT/FEB téjékoztatasa ¢és felhasznéldsa céljabol bizalmas dokumentumként kezeljék.

A.3. A vizsgalok kézikonyvének tartalma (IB)

Az IB-nek a kovetkezd részekbol kell allnia, adott esetben szakirodalmi hivatkozasokkal
(kiadvanyokkal vagy jelentésekkel) az egyes fejezetek végén:

A.3.1. Tartalomjegyzék

A.3.2.  Osszefoglaldis
Rovid (Iehetdleg két oldalt meg nem halado) 6sszefoglalot kell késziteni, kiemelve a
rendelkezésre allo jelentOs fizikai, kémiai, gyogyszerészeti, farmakoldgiai, toxikologiai,
farmakokinetikai, metabolikus és klinikai informaciokat, amelyek a vizsgalati készitmény
adott klinikai fejlesztési szakaszaban 1ényegesek.

A.3.3. Bevezetés

Rovid bevezetd ismertetésben kell 6sszefoglalni a vizsgalati készitmény(ek) kémiai nevét

(és jovahagyott gyartmanynév [generikus] és markanév [kereskedelmi név] esetén e
neveket), valamennyi hatdanyagat, a vizsgalati készitmény(ek) gyogyszerhatastani
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csoportjat €s a készitmény(ek) varhato helyét ebben a csoportban (pl. elénydk), a vizsgalati
készitménnyel (készitményekkel) folytatott kutatas indoklasat, valamint a készitmény(ek)
elorelathatd megel6zd, terapias vagy diagnosztikai javallatat (javallatait). A bevezetd
ismertetésnek végiil meg kell adnia a vizsgalati készitmény értékelése soran kdvetendd
altalanos megkozelitést.

A.3.4.  Fizikai, kémiai, gyogyszerészeti tulajdonsagok és gyogyszerforma

Meg kell adni a vizsgalati készitmény(ek) hatdoanyaganak (-anyagainak) leirasat (beleértve
a kémiai és/vagy szerkezeti képlet(ek)et), és roviden Ossze kell foglalni a készitmény
lIényeges fizikai, kémiai és gyogyszerészeti tulajdonsagait.

Annak érdekében, hogy a vizsgalat soran megfeleld biztonsagi intézkedéseket lehessen
tenni, le kell irni az alkalmazand6 gydgyszerforma(ka)t, beleértve a vivéanyagokat is, és
indokolni kell azok alkalmazasat, ha ez klinikai szempontbo6l 1ényeges. A kiszerelési forma
(formak) tarolasara €s kezelésére vonatkozé utasitdsokat is meg kell adni.

Meg kell emliteni minden szerkezeti hasonldsagot mas ismert vegyiiletekkel.
A.3.5. Nem-klinikai vizsgadlatok

Bevezetés

Valamennyi lényeges nem-klinikai farmakologiai, toxikologiai, farmakokinetikai és a
vizsgalati készitmény metabolizmusara vonatkozé vizsgalat eredményét dsszefoglald
formaban kell benyujtani. Az 0Osszefoglalasnak ki kell térnie az alkalmazott
modszerekre, az eredményekre, valamint tdrgyalnia kell a kapott eredmények
jelentdségét a vizsgalati készitmény emberekben kifejtett, tanulmanyozott terapias
hatasa ¢és esetleges nemkivanatos és nem szandékolt hatdsai szempontjabol.

A megadott informaciok értelemszertien a kovetkezoket tartalmazhatjak, ha azok
ismertek/rendelkezésre allnak:

A vizsgalt fajok

Az egyes csoportokban 1€v6 allatok szdma és neme
Az adag egysége (pl. milligramm/kilogramm [mg/kg])
Adagolasi id6koz

Az alkalmazas modja

Az adagolés iddtartama

A szervezetben torténd eloszlasra vonatkozo adatok

A kezelés utdni nyomon kovetés iddtartama

Eredmények, beleértve a kdvetkezd szempontokat:

- afarmakologiai és toxikus hatasok jellege és gyakorisaga;

- afarmakolodgiai és toxikus hatasok stlyossaga vagy intenzitasa;
- ahatasok megjelenéséig eltelt ido;

- ahatasok visszafordithatosaga;

- ahatasok idOtartama;

- dozis/valasz Osszefiiggés
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Az  attekinthetdség  elOsegitése  érdekében lehetdség  szerint  tablazatos
formatumot/listakat kell hasznalni.

A kovetkez0 szakaszokban a vizsgdlatok legfontosabb eredményeit kell targyalni,
beleértve a megfigyelt hatasok dozisfiiggését, az eredmények emberekre vonatkozo
jelentdségét, valamint minden olyan szempontot, amelyet embereken tanulmanyozni
kell. Ha lehetséges, az ugyanazon allatfajon kapott hatasos és nem toxikus dozisra
vonatkoz6 eredményeket kell Osszehasonlitani (vagyis targyalni kell a terapids
indexet). Ertékelni kell ezen informacié jelentdségét az emberek szamara javasolt
adagolas szempontjabol. Lehetdség szerint az Osszehasonlitdsokat a vérszintek /
szoveti szintek alapjan, nem pedig mg/kg egységben kifejezett értékek alapjan kell
megtenni.

(a) Nem-klinikai farmakologia

A vizsgélati készitmény ¢és adott esetben az allatkisérletekben vizsgalt jelentds
metabolitjainak farmakologiai tulajdonsagait 6ssze kell foglalni. Az 6sszefoglalasban
szerepelnilik kell azoknak a vizsgalatoknak, amelyek a potencialis terapids aktivitast
értékelik (pl. hatékonysagi modellek, receptorokhoz torténd kotdédés és specificitas),
valamint a biztonsagossagot értékeld vizsgalatokat (pl. a tervezett terapias hatas(ok)tol
eltérd farmakologiai hatasok értékelésére irdnyulo specialis vizsgalatok).

(b) A készitmény farmakokinetikaja és metabolizmusa dllatokban

Ossze kell foglalni a vizsgélati készitmény farmakokinetik4jat, bioldgiai atalakuldsét
¢s sorsat a szervezetben valamennyi vizsgalt fajra vonatkozoan. Az eredmények
részletezése soran ki kell térni a vizsgélati készitmény és metabolitjai felszivodasara,
helyi ¢és szisztémds biologiai hasznosuldsara, valamint ezen eredményeknek az
allatokon kapott farmakoldgiai és toxikologiai eredményekkel valo Osszefiiggésére.

(c) Toxikologia

A kiilonboz6 allatfajokon végzett vonatkozo vizsgéalatokban talalt toxikologiai hatdsok
Osszefoglalasat megfeleld esetben a kdvetkezd cimek alatt kell ismertetni:

Egyszeri toxicitas

Ismételt dozist toxicitas
Genotoxicitas

Rékkelt6 hatés

Reproduktiv és fejlodési toxicitas
Helyi tolerancia

Egyéb toxicitasi vizsgalatok
A.3.6. Embereken kivaltott hatasok
Bevezetés

Részletesen targyalni kell a vizsgalati készitmény(ek) emberekben kifejtett ismert
hatasait, beleértve a farmakokinetikara, metabolizmusra, farmakodinamiara,
dozisfiiggésre, biztonsagossagra, hatdsossadgra ¢s mas farmakologiai aktivitasokra
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vonatkozé informaciokat. Lehetdség szerint 0ssze kell foglalni minden befejezett
klinikai vizsgalat és a folyamatban 1év6 vizsgalatok eredményeit is, amennyiben olyan
részeredmények allnak rendelkezésre, amelyek alapul szolgalhatnak a biztonsagossagi
értekeléshez. Tajékoztatast kell nyudjtani a vizsgalati készitmény(ek) klinikai
vizsgalatokon kiviili felhasznalasanak eredményeirdl is, példaul a forgalmazas soran
szerzett tapasztalatokrol.

(a) A készitmény farmakokinetikdja és metabolizmusa emberekben

Ossze kell foglalni a vizsgilati készitmény(ek) farmakokinetikdjara vonatkozo
informaciokat, beleértve a kovetkezo adatokat is, ha azok rendelkezésre allnak:

®  farmakokinetika (beleértve adott esetben a metabolizmust és a felszivodast, a
plazmafehérjékhez vald kotddést, az eloszlast és a kiiirtilést);

®  avizsgilati készitmény biolégiai hasznosuldsa (abszolit, ha lehetséges, és/vagy
relativ) referencia-dozisforma alkalmazésaval;

¢ populécids alcsoportok (pl. nem, életkor és karosodott szervfunkcio szerint);

°

kolesonhatasok (pl. készitmény-készitmény kolcsonhatasok és az élelmiszer
hatésai);

¢ egy¢éb farmakokinetikai adatok (pl. a klinikai vizsgalat(ok) sordn végzett

populécids vizsgalatok eredményei).
(b)  Biztonsdagossag és hatasossag

Ossze kell foglalni a vizsgilati készitmény(ek) (adott esetben beleértve azok
metabolitjait) biztonsagossagat, farmakodinamidjat, hatdsossagat és dozis-valasz
tulajdonsagait az embereken (egészséges Onkénteseken és/vagy betegeken) végzett
korabbi vizsgalatok eredményei alapjan. Ennek az informacionak a jelentdségét ki kell
értékelni. Olyan esetekben, amikor mar tobb befejezett klinikai vizsgalat all
rendelkezésre, a biztonsagossagra €s hatasossagra vonatkozo adatok tobb vizsgalatra
vonatkozo, indikacidok szerinti alcsoportokba rendezése novelheti az adatok
attekinthetoségét. Hasznos lehet az 0sszes klinikai vizsgalatban (koztiikk a vizsgalt
indikaciok mindegyikére vonatkoz6 vizsgalatokban) észlelt nemkivéanatos
gyogyszerhatasok tabldzatos forméban torténd Osszefoglalasa, beleértve a
gyakorisagukra ¢és jellegiikre vonatkoz6 informaciokat is. Elemezni kell a
nemkivéanatos gyogyszerhatasok jellege / indikacidk szerint, vagy az alcsoportokban
torténd eldfordulasuk tekintetében észlelhetd 1ényeges kiilonbségeket.

Az IB-nek le kell irnia a vizsgalati készitménnyel €és a vele rokon készitményekkel
kapcsolatos korabbi tapasztalatok alapjan varhaté lehetséges kockéazatokat ¢&s
nemkivénatos gydgyszerhatasokat. Le kell irmi a készitmény(ek) vizsgalattal
kapcsolatos felhasznalasanak részeként foganatositandd oOvintézkedéseket vagy a
végzendo kiilonleges ellendrzéseket is.

(c) A forgalmazas soran szerzett tapasztalatok
Az IB-ben meg kell jelolni azokat az orszdgokat, ahol a vizsgalati készitmény mar

forgalomban van vagy forgalmazéasat engedélyezték. A forgalmazas soran torténd
felhasznalds kapcsan felmeriilé minden lényeges informaciot dssze kell foglalni (pl.



ICH E6(R3) iranyelv

formulaciok, adagok, alkalmazasi modok, nemkivanatos gyogyszerhatasok). Az IB-
ben meg kell nevezni tovabba mindazokat az orszdgokat is, amelyekben a vizsgélati
készitmény nem kapta meg a forgalombahozatali engedélyt, illetve amelyekben a
forgalombahozatali engedélyét visszavontak.

A.3.7. Adatok és utmutato osszefoglalasa

Ebben a szakaszban atfogoan kell részletezni a nem-klinikai és klinikai adatokat, és
lehetdség szerint Ossze kell foglalni a vizsgalati készitmény(ek) kiilonbozd
vonatkozasaival kapcsolatos, kiilonb6z6 forrasokbol szadrmazéd informaciokat. Ily
moédon a vizsgalatvezetd a lehetd legtobb informacid birtokédban értelmezheti a
rendelkezésre 4ll6 adatokat, és értékelheti az informacioknak a jovoObeli klinikai
vizsgélatokra gyakorolt hatasat.

Ha ez indokolt, a vizsgélati készitménnyel rokon készitményekre vonatkozoan
publikalt jelentéseket is targyalni kell. Ez eldsegitheti, hogy a vizsgalatvezetd eldre
szamithasson a  klinikai  vizsgéalatok  soran  jelentkez6  nemkivanatos
gyogyszerhatdsokra €s mas problémakra.

E szakasz altalanos célja az, hogy vilagos t4jékoztatast nyujtson a vizsgalatvezetd
szamara a lehetséges kockazatokrol és mellékhatasokrol, valamint a klinikai vizsgalat
lebonyolitdsdhoz esetleg sziikséges konkrét vizsgalatokrol, megfigyelésekrdl és
ovintézkedésekrdl. E tdjékoztatasnak a vizsgalati készitmény(ek)re vonatkozdan
rendelkezésre allo fizikai, kémiai, gyogyszerészeti, farmakologiai, toxikologiai és
klinikai adatokon kell alapulnia. A vizsgalatvezetd szdmara Gtmutatast kell adni az
esetleges tuladagolas és nemkivanatos gydgyszerhatasok felismerésére és kezelésére
vonatkozoan is, amely a korabbi klinikai és nem-klinikai tapasztalatokon, valamint a

crer
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B. fiiggelék: KLINIKAI VIZSGALATI TERV ES MODOSITASA(I)

A klinikai vizsgélatokat vilagos, tomor és miikodoképes vizsgalati tervben kell ismertetni. A
vizsgalati tervet Ugy kell kialakitani, hogy minimalisra csokkentse a sziikségtelen
bonyolultsagot, és mérsékelje vagy megsziintesse a vizsgalatban részt vevok jogait, biztonsagat
és jollétét, valamint az adatok megbizhatdsagat érintd fontos kockézatokat. A vizsgalati tervet
kidolgoz6 eljarasoknak adott esetben magukban kell foglalniuk az érintett érdekelt felek
észrevételeit. Az adaptacio lehetdségének beépitése a vizsgalati tervbe példaul azaltal, hogy
elfogadhat6 tartomanyokat tartalmaz a vizsgalati terv bizonyos eldirasaihoz, csdkkentheti az
eltérések szamat, vagy egyes esetekben a vizsgalati terv modositasanak sziikségességét. Ez az
adaptacids lehetdség nem befolyasolhatja hatranyosan a résztvevok biztonsagat vagy a vizsgalat
tudomanyos érvényességét. Tovabbi informéciokért lasd az ICH E8(R1) ,,General
Considerations for Clinical Studies”, az ICH E9 ,,Statistical Principles for Clinical Trials” és az
ICH E9(R1) ,,Addendum on Estimands and Sensitivity Analysis in Clinical Trials to the
Guideline on Statistical Principles for Clinical Trials” cimli dokumentumokat.

A vizsgalati tervnek altaldban az alabbiakban felsorolt elemeket kell tartalmaznia, amelyek a
vizsgalat kialakitasatol fiiggéen valtozhatnak. Az egyes vizsgalati helyszinekre specifikus
informaciokat azonban a vizsgalati tervhez mellékelt kiilon oldal(ak)on vagy egy kiilon
megallapodasban is rogziteni lehet. Az alabbiakban felsorolt informaciok egy része szerepelhet
a vizsgalati tervben hivatkozott dokumentumokban is, példaul a vizsgalok kézikonyvében.

B.1. Altaldnos informaciék

B.1.1. A vizsgalati terv cime, egyedi azonosité szdma ¢és datuma. Minden mddositason fel
kell tiintetni a modositas szamat és datumat is.

B.1.2. A megbizd neve és cime.

B.1.3. A megbizd nevében a vizsgdlati terv ¢és a modositas(ok) aldirdsara jogosult
személy(ek) neve és beosztasa.

B.2. Hattér-informaciok
B.2.1. A vizsgalati készitmény(ek) neve és leirasa.
B.2.2. Az esetlegesen klinikai jelentdséggel biré nem-klinikai vizsgalatok eredményeinek és

az adott vizsgalat szempontjabol Iényeges klinikai vizsgalatok eredményeinek dsszefoglalasa.

B.2.3. Az emberi résztvevOket érintd ismert ¢€s lehetséges kockdzatok és elonyok
Osszefoglaldsa, ha vannak ilyenek.

B.2.4. Az alkalmazas modjanak, az adagolasnak, az adagoldsi rendnek és a kezelési
id6tartam(ok)nak a leirasa és indoklasa.

B.2.5. Nyilatkozat arr6l, hogy a vizsgalatot a vizsgalati tervnek, a helyes klinikai
gyakorlatnak (GCP) és a vonatkozo hatosagi eldiras(ok)nak megteleléen végzik.

B.2.6. A vizsgalando populéci6 leirasa.



ICH E6(R3) iranyelv

B.2.7. Hivatkozasok a vizsgéalat szempontjabol fontos és a vizsgalat hatterét biztosito
szakirodalomra és adatokra.

B.3. A vizsgalat targya és célja

A tudoményos célkitlizések és a vizsgalat céljanak egyértelmli leirdsa. Meghatarozott
becslésekre vonatkoz6 informacidk — lasd ICH E9(R1).

B.4. A vizsgalati elrendezés (design)

A vizsgalat tudomanyos integritasa €s a vizsgalatbol szarmaz6 adatok hitelessége alapvetden a
vizsgélati elrendezéstl fiigg. A vizsgalati elrendezés leirdsanak a kovetkezoket kell
tartalmaznia:

B.4.1. A vizsgélat soran mérendd elsddleges végpontok ¢s masodlagos végpontok leirasa (ha
vannak ilyenek).

B.4.2. Az elvégzendo vizsgalat tipusanak ¢€s elrendezésének leirasa (pl. kettds-vak, placebo-
kontrollos, parhuzamos elrendezésii, adaptiv tervezés, platform/ernyd/kosar, decentralizalt
elemekkel végzett vizsgalatok), valamint a vizsgalati elrendezés, a vizsgalati eljarasok ¢€s a
vizsgalati szakaszok vazlatos képi abrazolasa.

B.4.3. A torzitas (bias) minimalizalasa/elkeriilése érdekében hozott intézkedések leirasa,
beleértve a kovetkezdket:

(a) randomizalas,
(b) vak technika.

B.4.4. A vizsgalati készitmény(ek) leirdsa, valamint a vizsgalati készitmény(ek) adagjanak
¢s adagolasi rendjének leirasa. Tartalmaznia kell a vizsgalati készitmény(ek) adagolasi
modjanak, csomagolasanak és cimkézésének leirasat is.

B.4.5. Elkészitési (pl. feloldasi) és beadasi utasitasok, ha vannak ilyenek, hacsak mashol
nincsenek leirva.

B.4.6. Az események litemtervének leirdsa (pl. a vizsgélati vizitek, beavatkozasok ¢és
értékelések).

B.4.7. A résztvevd vizsgalatban valo részvételének varhatod idétartama, valamint az 6sszes
vizsgalati idOszak sorrendjének ¢&s iddtartamédnak leirdsa, beleértve adott esetben az
utankovetést is.

B.4.8. Az egyes résztvevokre, a vizsgalat egyes részeire ¢€s annak egészére vonatkozo
,leallitasi szabalyok” vagy ,.kiesési kritériumok™ és ,,d6zismodositas” vagy ,,dozismegszakitas”

leirasa.

B.4.9. A vizsgalati készitménnyel (készitményekkel) valé elszdmolasra szolgdlo eljarasok, a
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placebo(ka)t és az Gsszehasonlitasra szolgald készitmény(eke)t is beleértve, ha vannak ilyenek.

B.4.10. A vizsgalat randomizécios kodjainak kezelése és a kodok feltorésére szolgalo
eljarasok.

B.S. A részt vevo személyek kivalasztasa
B.5.1. A részt vevO személyekre vonatkozd bevondsi kritériumok.
B.5.2. A részt vevl személyekre vonatkozo kizarasi kritériumok.

B.5.3. Adott esetben a részt vevd személyek elOsziirésére €s sziirésére szolgalo
mechanizmus.

B.6. A vizsgalati beavatkozas megszakitasa és a részt vevo személy kizarasa a
vizsgalatbol

A vizsgélatvezetd donthet ugy, hogy a részt vevo személyt kizérja a vizsgalatbol. Ugyanakkor
a részt vevo személy is donthet ugy, hogy kilép a vizsgalatbol, vagy abbahagyja a vizsgalati
készitmény alkalmazasat (1asd a 2.8.10. szakasz 1) alpontjat, a 2.8.10. szakasz m) alpontjat és a
2.9.1. szakaszt). A vizsgalati tervnek meg kell hataroznia a kovetkezoket:

(a) mikor és hogyan kell a részt vevd személyeket a vizsgalatbol / vizsgélati
készitménnyel torténd kezelésbdl kivonni;

(b) a vizsgalatbdl kizart részt vevd személyek esetében Osszegyiijtendd adatok
tipusa és az adatgylijtés idOzitése, beleértve az adatkezelés folyamatat a
vonatkoz6 hatosagi eldirasokkal 6sszhangban;

(¢) kell-e potolni a vizsgalatbol kizart részt vevd személyeket, és ha igen, hogyan;

(d) azoknak a részt vevo személyeknek az utankovetése, akik abbahagytik a
vizsgalati készitmény alkalmazasat.

B.7. A részt vevo személyeken végzett kezelés és beavatkozasok

B.7.1. Az alkalmazand6é kezelés(ek), beleértve valamennyi készitménynek a nevét, az
adagjat, az adagolasi rendjét, az adagmodositas(ok) kritériumait, az alkalmazas modjat/modjait
¢s a kezelés idOtartamat, beleértve az utankdvetés idétartamat is, minden egyes vizsgalati
készitménnyel valo kezelés / kezelési csoport /vizsgalati kar vonatkozasaban.

B.7.2. A vizsgélat elott ¢és/vagy kozben engedélyezett ¢€s nem engedélyezett
gyogyszer(ek)/kezelés(ek) (beleértve az egyidejiileg szedett €s a szilikség esetén alkalmazando
tiineti [rescue] gydgyszereket is).

B.7.3. Stratégiak annak nyomon kdvetésére, hogy a részt vevd személy betartja-e a kezelési
utasitasokat.
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B.8. A hatasossag értékelése
B.8.1. Adott esetben a hatdsossagi paraméterek meghatarozasa.

B.8.2A hatasossagi paraméterek értékelésének, rogzitésének és elemzésének modszerei €s iddzitése.
Amennyiben a hatasossagi adatok értékelése céljabol barmilyen vizsgalattal kapcsolatos bizottsagot
(pl. fiiggetlen adatmonitorozd bizottsagot [IDMC] / dontéshozd bizottsagot) alkalmaznak, a
bizottsagok eljarasait, idébeosztasat ¢s tevékenységeit a vizsgalati tervben vagy egy kiilon
dokumentumban kell ismertetni.

B.9. A biztonsagossag értékelése
B.9.1. A biztonsagossagi paraméterek meghatarozasa.

B.9.2. A biztonsagossagi paraméterek rogzitésének és értékelésének modszerei, mértéke és
1dozitése. Amennyiben a biztonsagossagi adatok értékelése céljabol barmilyen vizsgalattal
kapcsolatos bizottsagot (pl. IDMC) alkalmaznak, a bizottsagok eljarasait, idobeosztasat és
tevékenységeit a vizsgalati tervben vagy egy kiilon dokumentumban kell ismertetni.

B.9.3. A nemkivanatos eseményekrdl sz610 jelentések beszerzésére, valamint a nemkivanatos
események nyilvantartasara és jelentésére vonatkozé eljarasok.

B.9.4. A részt vevo személyek nyomon kovetésének tipusa €és iddtartama a nemkivanatos
események ¢és egyeb események, példaul terhességek utan.

B.10. Statisztikai megfontolisok

B.10.1. Az alkalmazand6 statisztikai modszerek leirasa, beleértve a tervezett idokozi
elemzés(ek) 1dozitését és céljat, valamint a vizsgalat leallitasanak statisztikai kritériumait.

B.10.2. A bevonni tervezett részt vevo személyek szama és a mintaméret kivalasztasanak oka,
beleértve a vizsgalat statisztikai erejére és klinikai indokoltsdgara vonatkoz6 megfontolasokat
vagy szamitasokat.

B.10.3. Az alkalmazand6 szignifikanciaszint, vagy a Bayes-tervben az utolagos
valoszinliségre vonatkozo6 sikerkiiszobérték.

B.10.4. A tervezett elemzésekbe bevonandd részt vevd személyek kivalasztasa, az
alkalmazand6 statisztikai modszerek leirdsa, és eljardsok az egyidejii események kezelésére,
valamint a hianyzo, fel nem hasznalt és hamis adatok figyelembevételére. Ezeket Gssze kell
hangolni a célbecsléssel, ha meghatarozasra keriiltek — lasd ICH E9(R1).

B.10.5. Nyilatkozat arrdl, hogy a statisztikai elemzési tervtdl vald barmely eltérést le kell irni
¢s meg kell indokolni a klinikai vizsgalati jelentésben.
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B.11. A forrasadatokhoz/forrasdokumentumokhoz valé kozvetlen hozzaférés
A megbizonak gondoskodnia kell arrol, hogy a vizsgalati terv vagy egyéb irdsos megallapodas
rogzitse azt, hogy a vizsgalatvezetd(k)/intézmény(ek)/szolgaltato(k) engedélyezi(k) a vizsgalat
monitorozasat, auditjat, a feliigyeleti hatosagok altal végzett helyszini szemlét (inspekciot) és —
a vonatkoz6 hatosagi eldirdsokkal Osszhangban — az intézményi feliilvizsgélati testiilet /
fiiggetlen etikai bizottsdg (IFT/FEB) altali feliilvizsgélatot, kozvetlen hozzaférést biztositva a
forrasadatokhoz/forrasdokumentumokhoz.
B.12. Mindségellendrzés és minéségbiztositas
B.12.1. A vizsgélat sordn azonositott, a mindségi szempontbol kritikusnak itélt tényezdk, a
kapcsolodo kockazatok és a kockazatcsokkentési stratégidk leirdsa, kivéve, ha ezt mashol

dokumentaltak.

B.12.2. A klinikai vizsgéalat mindségellenérzési folyamatdnak részét képezd ellendrzési
modszerek 0sszefoglalasa.

B.12.3. A vizsgélati tervnek vagy a helyes klinikai gyakorlatnak valdo nem megfelelés
kezelésére szolgalo eljaras leirdsa.

B.13. Etikai alapelvek
A vizsgalattal kapcsolatos etikai megfontolasok leirasa.
B.14. Adatkezelés és nyilvantartas

B.14.1. Az 6sszegylijtendd adatok €s az adatgytijtés modjanak meghatarozasa. Sziikség esetén
tovabbi részleteket kell tartalmaznia egy, a klinikai vizsgalathoz kapcsolodé dokumentumnak.

B.14.2. Azon adatok azonositasa, amelyeket kozvetleniil az adatgyiijtési eszkdzokbe kell
rogziteni (azaz az adatok eldzetes irdsbeli vagy elektronikus rogzitése nélkiil), és amelyeket

forrasadatnak kell tekinteni.

B.14.3. Nyilatkozat arr6l, hogy a feljegyzéseket a vonatkozd hatosagi eldirdsokkal
0sszhangban kell megorizni.

B.15. Koltségviselés és biztositas

A koltségviselés és a biztositas leirasa, amennyiben errdl kiilon megallapodas nem
rendelkezik.

B.16. Az adatok kozzétételével kapcsolatos iranyelvek

Az adatok kozzétételével kapcsolatos irdnyelvek, ha azt kiilon megallapodas nem szabélyozza.
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C. fiiggelék: A KLINIKAI VIZSGALATOK LEBONYOLITASAHOZ
NELKULOZHETETLEN FELJEGYZESEK

C.1.

Bevezetés

C.1.1. A Kklinikai vizsgalat lefolytatdsa el6tt és alatt szamos dokumentum keletkezik. A

létrehozott és vezetett dokumentacio jellege és terjedelme a vizsgélat kialakitasatol,
lefolytatasatol, a kockazattal aranyos megkozelitések alkalmazasatol, valamint e

crer

fligg.

C.1.2. A Ilényeges feljegyzések meghatarozdsa az e fliggelékben foglalt Utmutatas

C.2.

figyelembevételén alapul.

A nélkiilozhetetlen feljegyzések lehetové teszik ¢és hozzajarulnak a vizsgélat
lefolytatasdnak értékeléséhez, abban a tekintetben, hogy a vizsgalatvezetd és a
megbizé megfelel-e a helyes klinikai gyakorlatnak (GCP) és a vonatkozé hatdsagi
eléirasoknak, valamint az eléallitott eredmények megbizhatoak-e. A nélkiilozhetetlen
feljegyzéseket a vizsgalat vizsgalatvezetdi és megbizoi felligyeletének (beleértve a
monitorozast is) részeként hasznaljdk fel. Ezeket a dokumentumokat a megbizd
fliggetlen ellendrzése (audit) és a feliigyeleti hatosag(ok) altal végzett ellendrzések
(inspekcid) sordan a vizsgalat lefolytatdsanak ¢és a vizsgalati eredmények
megbizhatosaganak értékelésére is felhasznaljak. Bizonyos nélkiilozhetetlen
feljegyzéseket az intézményi feliilvizsgalati testiilet / fliggetlen etikai bizottsag
(IFT/FEB) 1is feliilvizsgalhat a vonatkozd hatdsagi eldirasokkal Osszhangban. A
vizsgalatvezetonek/intézménynek hozzaféréssel kell rendelkeznie a vizsgalat
lefolytatasa el6tt €s alatt a vizsgalatvezetd/intézmény altal 1étrehozott nélkiilozhetetlen
feljegyzésekhez, és képesnek kell lennie azok vezetésére, valamint a vonatkozé
hatosagi eldirasokkal 6sszhangban meg kell ériznie azokat.

A nélkiilozhetetlen feljegyzések kezelése

C.2.1. A feljegyzéseknek azonosithatoknak és (adott esetben) valtozaskovetéssel ellatottnak

kell lenniiik, és adott esetben magukban kell foglalniuk a szerzoket, az ellenérzoket és
a jovahagyokat, valamint sziikség esetén a datumot és az (elektronikus vagy fizikai)
alairast.

C.2.2. Azoknal a tevékenységeknél, amelyeket a megbiz6 vagy a vizsgalatvezetd/intézmény

atruhdz, vagy szolgaltatokra biz, a vizsgalat teljes idOtartama alatt intézkedni kell a
nélkiilozhetetlen feljegyzésekhez vald hozzaférésrdl és azok kezelésérdl, valamint a
vizsgalat befejezése utani megdrzésiikrol.

C.2.3. Ezeket a nélkiilozhetetlen feljegyzéseket a megbizd és a vizsgalatvezetd/intézmény

birtokaban 1€év6 adattarakban kell vezetni, vagy azokbol kell hivatkozni rajuk. Ezeket
a tarolohelyeket vizsgalati torzsdossziénak (TMF) is lehet nevezni. A
vizsgald/intézmény birtokdban 1évo adattarat vizsgalohelyi dossziénak (ISF) is lehet
nevezni.

C.2.4. A megbizdnak ¢€s a vizsgalatvezetOnek/intézménynek nyilvantartast kell vezetnie arrol,

hogy hol talalhatok a  nélkiilozhetetlen feljegyzések, beleértve a
forrasdokumentumokat is. A vizsgdlat soran ¢és az archivalasra hasznalt
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tarolorendszer(ek)nek (fliggetleniil az alkalmazott adathordozo tipusatol) biztositaniuk
kell a vizsgalat dokumentumainak megfeleld azonositdsat, valtozateldzményeit,
keresését €s visszakeresését.

C.2.5. A megbizénak ¢és a vizsgalatvezetonek/intézménynek biztositania kell, hogy a
nélkiilozhetetlen feljegyzéseket iddben Osszegyiijtsék és nyilvantartasba vegyék, ami
nagyban segitheti a vizsgalat sikeres lebonyolitdsat. Egyes nélkiilozhetetlen
feljegyzéseknek altaldban a vizsgalat megkezdése elodtt rendelkezésre kell allniuk, és a
vizsgéalat soran késoébb frissithetok.

C.2.6. A megbizonak és a vizsgéalatvezetOnek/intézménynek oly modon kell megdriznie a
nélkiilozhetetlen feljegyzéseket, hogy azok hianytalanok, olvashatoak ¢és konnyen
hozzaférhetéek maradjanak, valamint a feliigyeleti hatésagok, a monitorok ¢és az
auditorok kérésére kozvetleniil hozzaférhetéek legyenek. A nélkiilozhetetlen
feljegyzések modositdsanak nyomon kdvethetdnek kell lennie.

C.2.7. A megbizonak ¢€s a vizsgalatvezetonek/intézménynek gondoskodnia kell a feleldsségi
koriik szerinti feladataik ellatdsdhoz sziikséges nélkiilozhetetlen feljegyzések
megorzésérdl. Az eredeti feljegyzéseket altaldban annak a felelds félnek kell
megoOriznie, aki azokat 1étrehozta.

C.2.8. A vizsgalat lefolytatdsaval kapcsolatos kotelezettségeik teljesitése érdekében a
megbizonak ¢és a vizsgalatvezetonek/intézménynek sziiksége lehet arra, hogy a
vizsgélat lefolytatdsa elott ¢és alatt hozzaférjenek egymas nélkiilozhetetlen
feljegyzéseihez, vagy azokrdl masolatot készitsenek. A vizsgélat befejezése utan
mindegyik félnek meg kell ériznie nélkiilozhetetlen feljegyzéseit (lasd a 2.12.11. és a
3.16.3. szakasz a) pontjat). A feljegyzés helye a vizsgalat sordn a jellegétdl fliggden
valtozhat. A vizsgalatvezetd példaul a megbizd altal biztositott portalon keresztiil
hozzaférhet a megbizotdl szdrmazd nélkiilozhetetlen feljegyzésekhez (pl. a
feltételezett varatlan sulyos mellékhatasokrol szold jelentésekhez), és ezeket az
nélkiilozhetetlen feljegyzéseket a vizsgalatvezetonek/intézménynek a vizsgalat
befejezése utan is meg kell Oriznie.

C.2.9. Ha a masolatot az eredeti nélkiilozhetetlen feljegyzés végleges helyettesitésére
hasznaljak, a masolatnak meg kell felelnie a hiteles masolatokra vonatkozd
kovetelményeknek.

C.2.10. Egyes feljegyzéseket jellemzden csak a megbizo vezet és 6riz meg (pl. azokat, amelyek
kizar6lag a megbizd tevékenységeivel, példaul adatelemzéssel kapcsolatosak), vagy
csak a vizsgalatvezetd/intézmény (pl. azokat, amelyek a résztvevok bizalmas adatait
tartalmazzak). Egyes feljegyzéseket a megbizd ¢és/vagy a vizsgéald/intézmény is
megorizhet.

C.2.11. Gondosan mérlegelni kell a feljegyzések megosztasat, ha a vak jelleggel kapcsolatos
aggalyok meriilhetnek fel, és ha a feljegyzések az alkalmazand6 adatvédelmi
jogszabalyok hatalya alé tartoznak. A nélkiilozhetetlen feljegyzések szolgaltatokkal
valé megosztasaval kapcsolatban lasd a C.2.2. szakaszt.

C.2.12. El6fordulhat, hogy egyes nélkiilozhetetlen feljegyzések nem kifejezetten a vizsgalatra

vonatkoznak, hanem a vizsgalati készitményekhez, Iétesitményekhez vagy
folyamatokhoz és rendszerekhez kapcsolodnak, beleértve a szamitogépes rendszereket
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is, amelyek tobb vizsgalat lebonyolitdsdban vesznek részt, és amelyeket a
vizsgalatspecifikus adattarakon kiviil tarolnak (pl. vizsgalok kézikonyve, szolgaltatasi

keretszerzddések, szabvanyos mukodési eljarasok, validalasi feljegyzések).

A vizsgalat feljegyzéseinek nélkiilozhetetlensége

C.3.1. Annak értékelése soran, hogy egy feljegyzés nélkiilozhetetlen-e és meg kell-e Orizni, az

alabb felsorolt kritériumokat kell figyelembe venni. Az ilyen értékelést, bar fontos,
nem kell dokumentalni. A tarolasi adattar(ak) strukturdlt tartalomjegyzéke
felhasznalhatd a nélkiilozhetetlen dokumentumok jovobeli  azonositasara.
Neélkiilozhetetlen feljegyzések:

(a) A feliigyeleti hatésaghoz vagy az IFT-hez/FEB-hez benyujtott vagy az altaluk
kiadott dokumentumok, beleértve a kapcsolodd levelezést és a hatosagi
dontéseket vagy jovahagyasokat / kedvezd véleményeket dokumental6 iratokat.

(b) Vizsgalatspecifikus eljaras vagy terv.

(c) A vizsgalat lefolytatasaval és az alkalmazott eljarasokkal Osszefiiggd fontos
megbeszélésekkel és/vagy a vizsgalatra vonatkozo dontésekkel kapcsolatos
relevans levelezés vagy dokumentécio az iilésekrol.

(d) Dokumentaci6 a vonatkozd vizsgalati eljarasok lefolytatasardl (pl. az
adatkezelési standard miikodési eljarasok [SOP] kovetésébdl készitett adatbazis-
zarasi ellenorzo lista).

(e) Dokumentacio a felek kozotti megallapodasokrdl €s a biztositasi/kartalanitasi
megallapodasokrol.

() Dokumentacio a feliigyeleti hatosag jovahagyasdhoz vagy az IFT/FEB kedvezd
véleményéhez sziikséges kovetelményeknek és feltételeknek valdo megfelelésrol.

(g) Dokumentacié a vizsgalat jovahagyasdban vagy lefolytatdsdban részt vevd
bizottsagok Osszetételérdl ¢€s adott esetben feladatairdl, levelezésérdl ¢s
dontéseirdl.

(h) Annak igazolasa, hogy a vizsgalatspecifikus szamitogépes rendszer validalva
van, és hogy a nem vizsgalatspecifikus rendszereket (pl. a klinikai gyakorlat
szamitdogépes rendszereit) a vizsgalat soran tervezett felhasznaladsukra
alkalmasnak itélték.

(i) Olyan dokumentum, amelyet a megbizé ¢és/vagy a vizsgalatvezetd a
feliilvizsgalat vagy jovahagyas megerdsitéseként engedélyezett/alairt.

(j)  Sziikség esetén olyan dokumentacid, amely igazolja a vizsgalathoz kapcsolodod
jelentds tevékenységeket végzd személyzet aldirdsdt/monogramjat, példaul
adatgytjtési eszk6zok kitdltése.

(k) Dokumentacio arr6l, hogy milyen informéciokat nyujtottak a vizsgalat
potencialis résztvevOinek, és hogy a résztvevok tajékozott beleegyezését
megfelelden szerezték meg és tartottak fenn.
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Olyan dokumentumok, amelyek igazoljak, hogy a vizsgalat lefolytatasaban részt
vevd tdamogatd személyzet és a neviikben a vizsgalattal kapcsolatos jelentds
tevékenységeket végzd személyek megfeleld végzettséggel, képzéssel ¢s
tapasztalattal rendelkeznek tevékenységeik végzéséhez.

Dokumentumok arrél, hogy a vizsgalatvezetd és a vizsgalatvezetd altal
atruhazott, a vizsgalattal kapcsolatos jelentOs tevékenységek végzésére jogosult
személyek végzettségiik, képzettségiik és tapasztalatuk alapjan alkalmasak
tevékenységeik végzésére, kiilondsen akkor, ha ezek a tevékenységek nem
képezik szokasos munkakdriik részét.

Azoknak az adatoknak és relevans metaadatoknak a dokumentacidja, amelyek
szlikségesek a vizsgalat lefolytatasanak megfeleld értékeléséhez.

A megbizo vagy a vizsgalatvezeto altal a vizsgalatban résztvevok biztonsaganak
a vizsgalat soran torténd feliigyeletét bizonyitd dokumentécid, beleértve a
megbizok és a vizsgalatvezetdk, a feliigyeleti hatosagok ¢s az IFT-k/FEB-ek
kozotti biztonsagi jelentéstételi kovetelményeknek vald megfelelést, valamint a
vizsgéalatban részt vevd személyek sziikség szerinti tdjékoztatasit a
biztonsagossagi informaciokrol.

Olyan dokumentumok, amelyek igazoljak, hogy a szolgaltatok megfeleld
képesitéssel rendelkeznek az 4truhazott vagy datadott tevékenységeik
elvégzéséhez.

Dokumentaci6 arrol, hogy a laboratériumi tevékenységek és a vizsgélat soran
alkalmazott egyéb vizsgalatok megfelelnek a célnak.

Dokumentacio a szponzor feliigyeletérdl a vizsgalohely kivalasztasa, valamint a
vizsgalat monitorozasa ¢és auditaldsa tekintetében adott esetben, és tajékoztatast
nyQjtanak a felmeriilé probléméakrol / nem megfelelésrél és az észlelt
eltérésekrdl, valamint a korrekcios és megel6z0 intézkedések végrehajtasarol;

Olyan dokumentumok, amelyek igazoljak a vizsgalati tervnek és/vagy az adatok
kezelésére és statisztikai elemzésére vonatkozd eljarasoknak valé megfelelést,
valamint az id6kozi jelentések és a zardjelentés elkészitését.

Dokumentacio a biologiai mintak gyljtésérol, feliigyeletének folytonossagarol,
feldolgozasarol, elemzésérdl, megdrzésérdl vagy megsemmisitésérol.

A vizsgalati készitményrdl €s annak cimkézésérol relevans informéciokat nyujtd
dokumentumok.

A vizsgalati készitmény szallitdsaval, tarolasdval, csomagolasaval,
adagolasaval, randomizalasaval és vak jellegével kapcsolatos informaciokat
tartalmazo dokumentumok.

Olyan dokumentéacio, amely adott esetben nyomon kovethetdségi ¢s
elszamoltathatsagi informdacidkat szolgdltat a vizsgalati készitményrdl a
gyartotol vald felszabaditastol az elosztasig, a vizsgéalatban résztvevoknek
torténd beadasig, a visszakiildésig és a megsemmisitésig vagy mas modon



(x)

(y)

(2)

(aa)

ICH E6(R3) iranyelv
torténd artalmatlanitasig.

Dokumentumok, amelyek igazoljak a vizsgalatban hasznalt vizsgalati termék
azonossagat és mindségét.

Dokumentumok a vak jelleg megsziintetésével kapcsolatos eljarasokrol és
tevékenységekrol.

Dokumentumok a vizsgalat résztvevdinek toborzéasarol, eldzetes sziirésérol €s
beleegyezésiik megszerzésének folyamatar6l, valamint adott esetben
személyazonossagukrol és bevonasuk idejérdl.

Dokumentumok, amelyek bizonyitjadk a vizsgélat résztvevOinek létezését, €s
alatamasztjak az 0sszegyljtott vizsgalati adatok sértetlenségét. A vizsgalattal és
az orvosi kezelésekkel kapcsolatos forrasdokumentumok, valamint a vizsgalat
résztvevoinek koreldzményei.

bb) Dokumentumok, amelyek meghatarozzak a biztonsdg megsértése esetén

alkalmazott eljarasokat / gyakorlati intézkedéseket, amelyeket a résztvevok
jogainak, biztonsaganak és jollétének, valamint az adatok sértetlenségének
védelme érdekében tesznek.

C.3.2. A C.3.1. szakaszban szereplo kritériumok alkalmazasaval a nélkiilozhetetlennek tekintett

vizsgalati dokumentumokat a Nélkiilozhetetlen Feljegyzések Tablazat sorolja fel, és
ezeket keletkezésiik utan meg kell 6rizni.

Ez a tablazat nem teljes korti, mivel a megbiz6 vagy a vizsgalatvezetd mas vizsgalati
feljegyzéseket is 1ényegesnek tarthat.

C.3.3. Egyes, a Nélkiilozhetetlen Feljegyzések Téablazatban felsorolt vizsgalati feljegyzések

megléte €s jellege a vizsgalat elrendezésétol, a vizsgalat lefolytatasatol és a vizsgalat
kockazataranyos kezelésétdl fiigg, ezért eléfordulhatnak olyanok, amelyek az adott
vizsgélatban nem készithetdek el.
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Ne¢lkiilozhetetlen Feljegyzések Tablazat

Ha ilyen vizsgalati dokumentumok késziiltek, azokat nélkiilozhetetlen fontossagiinak tekintik, és meg kell 6rizni
(lasd a C.3.1. és C.3.2. szakaszt).

Megjegyzés: csillag (*) jel6li azokat a nélkiilozhetetlen dokumentumokat, amelyeknek daltalaban a vizsgalat
megkezdése elott rendelkezesre kell allniuk (lasd a C.2.5. szakaszt).

A vizsgalok kézikonyve frissitései, vagy alapvetd termékismertetok (pl. alkalmazasi eldiras,
betegtajékoztatd vagy cimkeszoveg) *

Alairt vizsgalati terv* €s a vizsgalat soran tortént késébbi mddositasai

Az Intézményi Feliilvizsgalo Testiilet (IFT) / Fiiggetlen Etikai Bizottsag (FEB) datummal
ellatott és dokumentalt jovahagyasa / kedvezd véleménye™

Az IFT/FEB 0sszetétele*

A feliigyeleti hatosag(ok) engedélye, jovahagyasa és/vagy értesitése a vizsgalati tervrol™ és
annak a vizsgalat soran torténd kés6bbi modositasairol (amennyiben sziikséges)

Kitoltott, alairt és keltezett beleegyezd nyilatkozat

A részt vevo személyek azonositod kodjainak kitoltott listaja és a részt vevo személyek
bevonasat rogzitd naplo

- Az észleld vizsgald altal a megbizdnak kiildott értesités sulyos nemkivanatos
eseményekrol (SAE) és az ezzel 6sszefiiggo jelentések, amennyiben sziikséges

- A megbiz6 és/vagy a vizsgalatvezeto altal a felligyeleti hatosadg(ok)nak és az IFT(k)-
nek/FEB(ek)-nek kiildott értesités feltételezett, nem vart sulyos mellékhatasokrol (SUSAR)
¢€s egyéb biztonsagossagi informaciokrdl, amennyiben sziikséges

- A vizsgalatvezetdk megbizo altali értesitése a biztonsagossagi informéaciokrol,
amennyiben sziikséges

Az IFT-nek/FEB-nek és a feliigyeleti hatosag(ok)nak kiildott idokdzi és éves jelentések
(amennyiben sziikséges)

A forrasdokumentumok

crer

adatgylijté eszkozokben.

Végso jelentés az IFT/FEB és a feliigyeleti hatosdg(ok) szdmara, amennyiben sziikséges

Id6kozi (adott esetben) és végleges klinikai vizsgalati jelentések
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Nélkiilozhetetlen Dokumentumok Tablazat

Ha ilyen vizsgalati dokumentumok késziiltek, azokat nélkiilozhetetlen fontossagiinak tekintik, és meg kell 6rizni
(lasd a C3.1. és C3.2. szakaszt).

Megjegyzés: csillag (*) jel6li azokat a nélkiilozhetetlen dokumentumokat, amelyeknek daltalaban a vizsgalat
megkezdése elott rendelkezesre kell allniuk (lasd a C.2.5. szakaszt).

A vizsgalatvezet6 és/vagy az IFT/FEB rendelkezésére bocsatott adatgytijtési eszk6zok
mintdja (pl. esetjelentési tirlapok [CRFs], naplok, eredményértékelések, beleértve a betegek
altal jelentett eredményeket is) *

Minta a vizsgalatban résztvevo személyeknek adott tajékoztatd anyagokbol™

- T4ajékozott beleegyezési anyagok (az 0sszes sziikséges forditassal egyiitt)

- Minden egy¢b irasos informacio (pl. vizsgalati készitmény vagy eszkoz hasznalati
utasitasa)

- A részt vevo személyek toborzasara hasznalt hirdetés

Megallapodas a felek kozott a targyalds pénziigyi vonatkozasairdl*

A biztositassal kapcsolatos nyilatkozat™*

Az érintett felek kozott alairt megallapodasok™, pl.:

- a vizsgélatvezetd/intézmény ¢és a megbizd kozott

- a vizsgalatvezetd/intézmény ¢és a szolgaltatok kozott

- a megbizo és a szolgaltatok kozott

- amegbizod ¢s a fliggetlen adatfigyeld bizottsdg (IDMC) / birald bizottsag tagjai kozott

A vizsgalatokkal kapcsolatos fontos tevékenységeket végzo szolgaltatok kivalasztasanak,
értékelésének™ ¢€s feliigyeletének dokumentalasa

A vizsgalat lefolytatasaban részt vevo vizsgalatvezetd(k) és tarsvizsgalo(k) szakképzettségét
igazold megfelelé dokumentumok (pl. onéletrajz) *

Vizsgalatspecifikus képzési nyilvantartdsok™

A vizsgalattal kapcsolatos tevékenységek vizsgalatvezetd altali atruhazasanak
dokumentélasa*

Alairasi lap, amely az alairasokat és a monogramokat dokumentalja, kivéve, ha csak
elektronikus alairasokat hasznéalnak (a vizsgélatvezetd €s a vizsgalatvezeto altal delegalt
személyek esetében) * (a fenti atruhazasi dokumentéacioval kombinalhat6)

A vizsgalati tervben szerepld orvosi / laboratoriumi / miiszaki eljaras(ok) és/vagy
vizsgalat(ok) normal értéke(i) / normalérték-tartomanya(i)™*
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Nélkiilozhetetlen Dokumentumok Tablazat

Ha ilyen vizsgalati dokumentumok késziiltek, azokat nélkiilozhetetlen fontossagiinak tekintik, és meg kell 6rizni
(lasd a C3.1. és C3.2. szakaszt).

Megjegyzés: csillag (*) jel6li azokat a nélkiilozhetetlen dokumentumokat, amelyeknek daltalaban a vizsgalat
megkezdése elott rendelkezesre kell allniuk (lasd a C.2.5. szakaszt).

Tanusités, akkreditacio vagy egyéb dokumentacid, beleértve a validalast (amennyiben
sziikséges) a vizsgalati eljaras soran alkalmazott orvosi / laboratoriumi / muiszaki eljarasok /
vizsgalatok alkalmassdganak megerdsitésére™*

A testnedvek/szovetmintak gyiijtésének, feldolgozasanak és szallitdsanak dokumentalasa

A testnedvek/szovetmintak tarolasi koriilményeinek dokumentélésa

A vizsgalat végén megdrzott testnedvek/szovetmintak nyilvantartasa

A vizsgalati készitményt tartalmazo csomagoloeszkoz(6k) cimkéjének mintaja

A vizsgalati készitmény(ek) €s a vizsgalattal kapcsolatos anyagok kezelésére vonatkozd
utasitasok (ha nem szerepelnek a vizsgélati tervben vagy a vizsgalok kézikonyvében),
példaul gyogyszertari kézikonyv*

A vizsgalati készitmény(ek) €s a vizsgalattal kapcsolatos anyagok szallitasi nyilvantartasa™®

A széllitott vizsgalati készitmény(ek) analitikai bizonylata(i)*

A vizsgalati készitmény(ek) elszamolasa a vizsgalohelyen

A vizsgalati készitmény tarolasi koriilményeinek dokumentalasa, a szallitas soran is

A vizsgalati készitmény vizsgalohelyen torténd Gjra cimkézésének nyilvantartasa

A vizsgalati készitmény megsemmisitésének vagy alternativ artalmatlanitdsanak
dokumentalésa

A vak vizsgalat vészhelyzeti dekoddolasi eljarasai*

Randomizalasi torzslista*

A fontos vizsgalatspecifikus rendszerek haszndlati utasitasai (pl. interaktiv valaszadasi
technolégidk [IRT] felhasznaldi kézikonyve, elektronikus CRF [eCRF] kézikonyv) *

A fontos vizsgalati tevékenységekhez hasznalt berendezések rendeltetésiiknek vald
megfelelését (pl. karbantartés és kalibralas) igazold6 dokumentumok*
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Nélkiilozhetetlen Dokumentumok Tablazat

Ha ilyen vizsgalati dokumentumok késziiltek, azokat nélkiilozhetetlen fontossagiinak tekintik, és meg kell 6rizni
(lasd a C3.1. és C3.2. szakaszt).

Megjegyzés: csillag (*) jel6li azokat a nélkiilozhetetlen dokumentumokat, amelyeknek daltalaban a vizsgalat
megkezdése elott rendelkezesre kell allniuk (lasd a C.2.5. szakaszt).

A kezelési csoportokba sorolas €s a dekddolas dokumentalasa

A kezelést befejezett részt vevo személyek sziirési naploja

Helyszini monitori jelentések (beleértve a vizsgalohely kivalasztasarol*, a vizsgalohely
megnyitasarol®, a rutin ellenérzésekrol és a vizsgalohely lezarasarol késziilt jelentést)

Kozpontositott monitori jelentések

A nem megfelelésrdl szolo feljegyzések és jelentések, beleértve a vizsgalati tervtdl valod
eltéréseket, valamint a javito-megel6z0 intézkedéseket

A vonatkoz6 kommunikaci6 és értekezletek dokumentalasa

Audit bizonylat

Az adatok elemzés céljabol torténd véglegesitésére vonatkozd dokumentécio (pl.
lekérdezések [query] megoldéasa, SAE-egyeztetés, mindségellendrzési jelentések, kodolas
befejezése, kimend adatkészletek)

A vizsgalatspecifikus szamitogépes rendszer validalasanak dokumentécioja (pl.
specifikaciok, tesztelés, validalasi jelentés, valtozasellendrzés) *

A vizsgalatban hasznalt, nem vizsgalatspecifikus szamitogépes rendszerek (pl. klinikai
gyakorlatban hasznalt szamitdégépes rendszerek) a vizsgalat céljainak valo megfelelése
értékelésére vonatkozd dokumentacio*

A statisztikai megfontoldsokkal és elemzéssel kapcsolatos dokumentacié (pl. mintaméret-
szamitasok™®, elemzési készletekre vonatkozo dontések, elemzési adatkészletek, elemzési
programok, mindségellendrzési nyilvantartasok és eredmények)

Vizsgalatspecifikus tervek (pl. kockazatkezelés*, monitorozas*, biztonsagossag*,
adatkezelés*, adatok validalasa* €s statisztikai elemzés) és eljarasok

Eljarasok*, az értekezletek jegyzokonyvei és az IDMC/biralobizottsag(ok) elé terjesztett
beadvanyok
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MEGHATAROZASOK

Nemkivanatos eseményekhez és nemkivanatos gyogyszerhatasokhoz kapcsolodo
meghatarozasok.

Nemkivanatos esemény (Adverse Event, AE): barmilyen kedvezdtlen orvosi esemény a
vizsgélati készitményt alkalmazé vizsgélati résztvevonél. A nemkivanatos eseménynek nem
feltétleniil van ok-okozati 0sszefiiggése a kezeléssel.

Nemkivanatos gydgyszerhatas (Adverse Drug Reaction, ADR)

o Egy 0j vizsgalati készitménnyel vagy annak uj felhasznaldsi modjaival kapcsolatos,
jovahagyas eldtti klinikai tapasztalatok (kiilondsen, mivel a terapias dozis(ok) esetleg nem
megallapithatok): kedvezdtlen és nem kivant valaszreakciok, példaul a gydgyszer barmely
adagjaval kapcsolatos jel (pl. laboratoriumi eredmények), tiinet vagy betegség, amennyiben
a gyogyszer ¢€s a nemkivanatos esemény kozotti ok-okozati 6sszefliggés észszerl lehetdség.
A nemkivanatos gyogyszerhatas vizsgalati készitménnyel vald 0sszefiiggésével kapcsolatos
bizonyossag szintje valtozo. Ha nagyfoku bizonyossaggal feltételezhetd, hogy az ADR
gyogyszerrel kapcsolatos, azt fel kell tiintetni a biztonsagossagi referenciatajékoztatoban
(RSI) és/vagy a vizsgalo részére dsszeallitott ismertetoben (VK).

o Mar forgalmazott gyogyszerek esetében: karos ¢és nem szandékosan eldidézett
gyogyszervalasz, amely egy betegség megelézésére, diagnodzisara, kezelésére vagy az
¢lettani funkciok modositasara hasznalt szokasos gyodgyszeradag alkalmazasakor 1ép fel.

(Lasd: ICH E2A Clinical Safety Data Management: Fogalommeghatarozasok ¢&s
szabvanyok a gyorsitott jelentéstételhez.)

Sulyos nemkivanatos esemény (Serious Adverse Event, SAE): barmilyen kedvezdtlen
orvosi esemény, amely barmely dozis mellett silyosnak mindsiil, ha:

e halalt okoz,

e az ¢letet veszelyezteti,

e korhazi bentfekvéses kezelést tesz sziikségessé, vagy a mar folyamatban levé korhazi
bentfekvés meghosszabbodasadhoz vezet,

e tartds vagy jelentds fogyatékossagot/rokkantsagot eredményez,

e velesziiletett rendellenességet/sziiletési rendellenességet okoz.

(lasd ICH E2A)

Altalaban sulyosnak kell tekinteni azokat a fontos orvosi eseményeket, amelyek ugyan nem
feltétleniil azonnal életveszélyesek, illetve nem vezetnek halalhoz vagy korhazi kezeléshez, de
amelyek veszélyeztethetik a résztvevot, vagy amelyek beavatkozast tehetnek sziikségessé a
sulyos kimenetelek megeldzése érdekében (lasd ICH E2A ¢és E19).

Feltételezett, nem vart sulyos mellékhatas (Suspected Unexpected Serious Adverse
Reaction, SUSAR): olyan mellékhatas, amely megfelel harom kritériumnak: feltételezett,
nem vart ¢s sulyos.

o Feltételezett: ésszertli lehetdség van arra, hogy a gyogyszer okozta a mellékhatést.

e Viratlan: olyan mellékhatas, amelynek jellege vagy stlyossaga nem felel meg az
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alkalmazand6 terméktajékoztatonak (pl. vizsgéaldi ismertetd (IB) vagy az alkalmazandd
szabalyozasi kovetelményeknek megfeleld alternativ dokumentumok; lasd az RSI-t).

e Sulyos: lasd fentebb a SAE-t.

Megallapodas

A tevékenységek atruhdzasara vagy atadasara, terjesztésére és/vagy megosztasara, valamint
adott esetben a pénziigyi kérdésekre vonatkozo, két vagy tobb fél kozotti megallapodasok
részleteit leird6 dokumentum vagy dokumentumok. Ez akér szerzédés forméjaban is
megvaldsulhat. A jegyzOkonyv a megallapodas alapjaul szolgalhat.

Vonatkoz6 hatosagi eléiras(ok) (Applicable Regulatory Requirement(s))

A vizsgalati készitményekkel végzett klinikai vizsgalatok lefolytatasara vonatkozo torvény(ek)
¢s rendelet(ek).

Hozzajarulas

Kiskort személy igenld beleegyezése a klinikai vizsgalatban valo részvételhez. Az egyetértés
vagy egyet nem értés kifejezésének hidnya nem értelmezhetd beleegyezésként.

Audit

A megbiz0, a szolgaltatd (beleértve a szerzodéses kutatasi szervezetet is), vagy az intézmény
altal végzett, a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységek és nyilvantartasok szisztematikus és
fliggetlen vizsgalata annak megallapitasa érdekében, hogy az értékelt, vizsgalattal kapcsolatos
tevékenységeket elvégezték-e, és az adatokat a vizsgdlati tervnek, az alkalmazando
szabvanymiiveleti eljarasoknak (SOP), a helyes klinikai gyakorlatnak (GCP) és a vonatkozo
hatosagi eldiras(ok)nak megfelelden rogzitették, elemezték és pontosan jelentették-e.

Ellendrzési bizonylat (Audit Certificate)

Az ellendrzést végzo személy (auditor) altal tett nyilatkozat annak megerdsitésére, hogy az
ellendrzés megtortént.

Ellenorzési jelentés (Audit Report)
Az ellendrzés lefolytatasat és eredményét leiro feljegyzés.
Eseménynaplé (Audit Trail)

Metaadatrekordok, amelyek lehetové teszik az események lefolyasdnak megfeleld értékelését
azaltal, hogy rogzitik az informaciokkal ¢és adatgylijtéssel, valamint adott esetben a
szamitogépes rendszerekben végzett tevékenységekkel kapcsolatban végzett (kézi vagy
automatizalt) tevékenységek részleteit. Az eseménynaplonak (audit trail-nek) tartalmaznia kell
az Osszes tevékenységet, az elsd adatbevitelt és az adatmezok vagy rekordok véltozasait,
tovabba azt, hogy ki, mikor és adott esetben miért valtoztatott. A szamitégépes rendszerekben
az eseménynaplonak (audit trail-nek) biztonsagosnak, szamitdégéppel generaltnak és
iddbélyegzdvel ellatottnak kell lennie.
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Vak technika (Blinding/masking)

Olyan eljaras, melynek kovetkeztében a vizsgalat egy vagy tobb résztvevdje nem ismeri a
kezelés kiosztasat. Egyszeresen vak vizsgalat esetén a résztvevd személy(ek) nem tud(nak) a
kezelésrdl, kétszeresen vak vizsgalat esetén a résztvevo személy(ek), a vizsgalatvezetd ¢€s
tarsvizsgalok, valamint adott esetben a vizsgdlohely més személyzete vagy a megbizd
személyzete sem ismerik a kezelés kiosztasat.

Esetjelentési formanyomtatvany (Case Report Form, CRF)

Adatgytijté eszkoz, célja a vizsgalati tervben eldirt informaciok rogzitése, amelyeket a
vizsgalatvezetonek jelentenie kell a megbizonak a vizsgalat minden egyes résztvevojérdl (lasd
az Adatgyiijto eszkozt).

Hiteles masolat (Certified Copy)

Az eredeti feljegyzés olyan masolata (fliggetleniil a felhasznalt adathordozo tipusatdl), amelyrdl
igazoltak (pl. datummal ellatott alairassal vagy validalt eljaras Gtjan torténd 1étrehozéssal), hogy
ugyanazokat az informdaciokat tartalmazza, mint az eredeti, beleértve adott esetben a vonatkozé
metaadatokat is.

Klinikai vizsgalat (Clinical Trial)

A vizsgalati készitmény(ek) klinikai, farmakologiai és/vagy egyéb farmakodindmias hatasainak
feltarasara vagy igazolasara irdnyuld, embereken végzett beavatkozassal jaro vizsgélat; és/vagy
a vizsgalati készitmény(ek) mellékhatasainak azonositasa; és/vagy a vizsgalati készitmény(ek)
felszivodasanak, eloszlasanak, metabolizmusdnak ¢és kivalasztdsanak vizsgalata a
biztonsagossag ¢s/vagy hatasossag megallapitasa céljabol.

Klinikai vizsgalati jelentés (Clinical Trial / Study Report, CSR)

Barmely vizsgélati készitmény emberen végzett vizsgalatanak dokumentalt leirdsa, amelyben a
klinikai és statisztikai leirast, prezentaciokat és elemzéseket teljes mértékben egyetlen jelentésbe
foglaljak (lasd: ICH E3 A klinikai vizsgalati jelentések szerkezete és tartalma).

Osszehasonlité készitmény (Comparator)

Egy klinikai vizsgalatban referenciaként hasznalt vizsgalati vagy engedélyezett gydgyszer (azaz
aktiv kontroll), placebo vagy standard ellatas.

Eléirasok betartasa, a klinikai vizsgalat vonatkozasaban (Compliance; in relation to trials)

A vizsgalattal kapcsolatos kovetelmények, a GCP-kdvetelmények és a vonatkozd hatdsagi
eldirasok betartésa.

Titkossag (Confidentiality)

A megbizé védett informdacidinak, illetve a résztvevok személyazonossdganak vagy bizalmas
informacioinak nem felhatalmazott személyek szamara torténd felfedésének megakadalyozasa.
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Koordinalé vizsgal6 (Coordinating Investigator)

A multicentrikus vizsgalatban részt vevd, kiilonb6z0 vizsgalati helyszineken dolgozo
vizsgélatvezetok koordinalasaért felelds vizsgalo.

Szamitogépes rendszerek validalasa (Computerised Systems Validation)

Olyan eljaras, amely megéllapitja ¢és dokumentélja, hogy egy szamitogépes rendszer
meghatarozott kovetelményei kovetkezetesen teljesithetok a tervezéstdl a rendszer leszereléséig
vagy egy Uj rendszerre vald atallasig. A validalas végrehajtasdnak olyan kockazatértékelésen
kell alapulnia, amely figyelembe veszi a rendszer tervezett felhasznalasat, valamint azt, hogy a
rendszer milyen hatéssal lehet a vizsgalatban résztvevok védelmére és a vizsgalati eredmények
megbizhatosagara.

Szerzodéses kutatasi szervezet (Contract Research Organisation, CRO)
Lasd a Szolgaltatot.
Adatgyiijto eszkoz (Data Acquisition Tool, DAT)

Papiralapt vagy elektronikus eszkoz, amelyet arra terveztek, hogy a klinikai vizsgalatban a
vizsgélati tervnek megfelelden adatokat és kapcsolddd metaadatokat gylijtson az
adatszolgaltatotol, és az adatokat jelentse a megbizonak.

Az adatkibocsat6 lehet egy ember (pl. a résztvevd vagy a vizsgalati személyzet tagja), egy gép
(pl. viselhetd eszkozok és érzékeldk), vagy egy szamitogépes rendszer, amelyrdl az adatok
elektronikus atvitele az egyik rendszerbdl a masikba megtortént (pl. adatok kinyerése egy
elektronikus egészségligyi nyilvantartasbol vagy laboratoriumi rendszerbdl).

A DAT-ok koz¢ tartoznak tobbek kozott a CRF-ek, az interaktiv valaszadasi technologidk (IRT),
a klinikai eredményértékelések (COA), beleértve a betegek altal jelentett eredményeket (PRO)
¢s a viselhetd eszkozoket, fliggetleniil az alkalmazott adathordozotol.

Az adatok sértetlensége (Data Integrity)

Az adatok sértetlensége azt jelenti, hogy az adatok milyen mértékben felelnek meg az olyan
kulcsfontossagu kritériumoknak, mint a hozzarendelhetéség, olvashatosag, egyidejliség,
eredetiség, pontossag, teljesség, biztonsdg ¢€s megbizhatdésag, azaz, hogy az adatok
megfeleljenek a célnak.

Kozvetlen hozzaférés (Direct Access)

A klinikai vizsgalat értékeléséhez fontos barmely feljegyzés vagy jelentés megvizsgalasanak,
elemzésének, hitelesitésének ¢€s lemasolasanak lehetdsége. A kozvetlen hozzaféréssel
rendelkezé feleknek (pl. hazai és kiilfoldi feliigyeleti hatdsdgok, a megbizd monitora és
auditora) az érvényes torvényi kovetelmények hatarain beliil minden €szszerti dvintézkedést
meg kell tenniiik a résztvevok személyazonossagéanak, adatainak és a megbiz6 tulajdondban 1évo
veédett informaciok bizalmas kezelése érdekében.
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Nélkiilozhetetlen feljegyzések (Essential Records)

A nélkiilozhetetlen feljegyzések a klinikai vizsgalathoz kapcsolodd dokumentumok és adatok
(és relevans metaadatok) barmilyen formatumban, amelyek megkdnnyitik a vizsgélat
folyamatos irdnyitasat, és egylittesen lehetové teszik az alkalmazott modszerek, a vizsgalatot
befolydsold tényezOk és a vizsgalati eljaras sordn az eldéllitott vizsgdlati eredmények
megbizhatosaganak meghatarozasa érdekében hozott intézkedések értékelését, valamint annak
ellendrzését, hogy a vizsgélatot a helyes klinikai gyakorlattal és a vonatkozd hatosagi
eldirasokkal 6sszhangban végezték-e (lasd a C. fiiggeléket).

Helyes klinikai gyakorlat (Good Clinical Practice, GCP)

A klinikai vizsgéalatok tervezésére, kezdeményezésére, elvégzésére, nyilvantartasara,
feliigyeletére, értékelésére, elemzésére és jelentésére vonatkozo szabvany, amely biztositja az
adatok ¢s a jelentett eredmények megbizhatosagat, valamint a vizsgalatban résztvevok jogainak,
biztonsaganak ¢és jollétének védelmét.

Partatlan tanu (Impartial Witness)

Olyan, a vizsgalattdl fiiggetlen személy, akit a vizsgéalatban érdekelt személyek nem tudnak
tisztességteleniil befolydsolni, és aki részt vesz a tdjékozott beleegyezd nyilatkozat
megszerzeésére iranyulo folyamatban, valamint felolvassa a tajékozott beleegyezd nyilatkozatot
—¢&s arésztvevOnek és/vagy a torvényes képviseldjének nyujtott barmely mas irdsos informéaciot
—, ha sem a résztvevd, sem a résztvevo torvényes képviseldje nem tudja elolvasni ezeket.

Fiiggetlen Adatfeliigyeleti Bizottsag (Independent Data Monitoring Committee, IDMC)

Egy fiiggetlen adatfigyeld bizottsag (pl. adatbiztonsdgi monitoring bizottsag), amelyet a
megbiz6 hozhat I[étre, hogy rendszeres idOkozonként értékelje a klinikai vizsgalat
elorehaladédsat, a biztonsagossagra ¢és a hatdsossagra vonatkozd adatokat, és javasolja a
megbizonak a vizsgalat folytatasat, modositasat vagy leallitasat.

Tajékozott beleegyezés (Informed Consent)

Olyan eljaras, amelynek sordn a részt vevd személy vagy torvényes képviseldje onkéntesen
megerdsiti, hogy kész részt venni a vizsgalatban, miutan t4jékoztatast kapott, és lehetdséget
kapott arra, hogy megvitassa a vizsgalat valamennyi olyan szempontjat, amely befolyasolhatja
a résztvevo részvételi dontését. Az informacionyljtas és a vizsgalatrol szold megbeszElés soran
kiilonb6zé modszerek alkalmazhatok. Ez magaban foglalhatja példaul kiilonb6z6 formatumu
szovegek, képek ¢és videok biztositasat, valamint telefon- vagy videokonferencia hasznélatat a
vizsgalohely munkatérsaival. A t4jékozott beleegyezd nyilatkozatot irdsos (papiralapu vagy
elektronikus), aldirt ¢és datummal ellatott, tajékozott beleegyezd nyilatkozattal kell
dokumentélni. Adott esetben mérlegelhetd a hozzajarulés tavolrol torténd megszerzése.

Helyszini szemle / inspekcié (Inspection)

Az illetékes feliigyeleti hatosag(ok) altal a dokumentumok, 1étesitmények, feljegyzések és
barmely mas, a hatdsag(ok) altal a klinikai vizsgalathoz kapcsolodonak itélt, a vizsgaldhelyen,
a megbizo és/vagy a szolgaltatd (beleértve a CRO-t is) 1étesitményeiben vagy a feliigyeleti
hatosag(ok) altal megfelelonek itélt mas Iétesitményekben hozzaférheté dokumentumok,
l1étesitmények, feljegyzések és egyéb erdforrasok hivatalos feliilvizsgdlatanak elvégzése. Az
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ellendrzés egyes elemei tavolrdl is elvégezhetok.
Intézmény

Béarmely olyan allami- vagy maganszervezet vagy tigynokség, illetve orvosi vagy fogorvosi
szervezet, amelynek hatadskorében klinikai vizsgélatokat végeznek.

Intézményi Feliilvizsgalo Testiilet, IFT (Institutional Review Board, IRB) / Fiiggetlen
Etikai Bizottsag, FEB (Independent Ethics Committee, IEC)

Egészségligyi szakemberekbdl ¢és nem egészségligyi tagokbol allo fliggetlen testiilet
(fellilvizsgalati testiilet vagy bizottsag, intézményi, regionalis, nemzeti vagy szupranacionalis),
amelynek feladata a vizsgalatban részt vevd személyek jogainak, biztonsaganak ¢és jollétének
védelme, valamint e védelem nyilvanos biztositdsa — tobbek kozott a vizsgalati tervnek, a
vizsgalatvezetd(k) alkalmassagéanak, a l1étesitményeknek, valamint a vizsgalatban részt vevo
személyek tajékozott beleegyezésének megszerzése ¢s dokumentdlasa sordn alkalmazando
modszereknek ¢és anyagoknak a feliilvizsgalatdval és jovahagyasaval / kedvezd vélemény
adasaval. Az IFT-kre/ FEB-ekre vonatkoz6 jogallds, Osszetétel, funkcid, miveletek és
szabalyozasi kovetelmények orszagonként eltéréek lehetnek, de lehetdvé kell tenniiik az
IFT/FEB szamara, hogy a GCP-vel 0sszhangban jarjon el az ezen irdnyelvben leirtak szerint.

Id6kozi klinikai vizsgalati / kutatasi jelentés (Interim Clinical Trial / Study Report)

A kozbensd eredményekrol és azok értékelésérdl szolo jelentés, amely a vizsgalat soran
elvégzett elemzéseken alapul.

Vizsgalati készitmény

Az aktiv hatéanyag vagy a placebo gyogyszerformdja, amelyet egy klinikai vizsgalatban
vizsgalnak vagy Osszehasonlitasra hasznalnak. A fogalomba beletartoznak azon
forgalombahozatali engedéllyel rendelkezd készitmények is, amelyeket a jovahagyottdl eltérd
gyogyszerformaban hasznalnak vagy allitanak el6 (formulaljak vagy csomagoljak), vagy ha nem
jovahagyott javallatra hasznaljak, vagy ha a jovahagyott alkalmazéasrol tovabbi informacid
szerzésére hasznaljak. A vizsgalati készitményeket a gyogyszerek, gyogyszerkészitmények,
vakcindk és biologiai készitmények szinonimdinak kell tekinteni.

Vizsgald/vizsgalatvezet6 (Investigator)

A klinikai vizsgalat elvégzéséért felelds személy, beleértve azokat a résztvevoket is, akikért a
vizsgalat lefolytatdsa soran feleldsséggel tartozik. Ha a vizsgalatot tobb személybdl allo
munkacsoport végzi, a csoport felelés vezetdje a vizsgalatvezetd. Amennyiben ebben az
iranymutatasban egy vizsgalora/intézményre hivatkoznak, az leirja azokat az elvardsokat,
amelyek egyes régiokban a vizsgalora és/vagy az intézményre vonatkozhatnak. Amennyiben a
vonatkozd hatésagi eldirasok eldirjak, a ,,vizsgald” alatt ,,vizsgald és/vagy az intézmény”
értendo.

Vizsgalok kézikonyve (Investigator’s Brochure, IB)
A vizsgalati készitmény(ek)re vonatkozd azon klinikai és nem-klinikai adatok gylijteménye,

amelyek lényegesek a vizsgalati készitmény(ek) human résztvevok korében végzett vizsgalata
szempontjabol (lasd az A. fliggeléket).
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Vizsgalohely (Trial Site)

Az(ok) a hely(ek), ahol a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységeket a vizsgalatvezetd/intézmény
feliigyelete alatt végzik és/vagy koordinaljak.

Torvényes képviselo (Legally Acceptable Representative)

Olyan maganszemély, jogi személy vagy testiilet, aki/amely a hatdlyos jogszabalyok szerint
jogosult egy leendo résztvevo személy nevében, annak klinikai vizsgalati részvétele tekintetében
beleegyezd nyilatkozatot tenni. Amennyiben egy torvényes képviseld hozzajarulasat adja egy
leend6 résztvevd nevében, a hozzajarulasi eljarassal (és adott esetben az Gjboli hozzéjarulassal)
kapcsolatos tevékenységek, valamint adott esetben a hozzajarulas visszavonasaval kapcsolatos,
ezen iranymutatasban leirt tevékenységek alkalmazandok a résztvevo térvényes képviselojére.
Metaadatok (Metadata)

Egy adott adatelem megértéséhez sziikséges hattér-informaciok. A metaadatok strukturalt
informaciok, amelyek leirjak, megmagyardzzak vagy mas moédon megkonnyitik az adatok
lekérését, felhasznalasat vagy kezelését. Ezen iranymutatds alkalmazésaban a relevans
metaadatok azok, amelyek a vizsgalati eljaras megfeleld értékeléséhez sziikségesek.
Monitorozas (Monitoring)

A klinikai vizsgélat menetének kovetése, és annak biztositasa, hogy a vizsgélat végzése,
dokumentalésa és jelentése a vizsgalati terv, a szabvanymiiveleti eldirasok, a Helyes Klinikai
Gyakorlat és a vonatkoz6 hatosagi eldirasok szerint torténik.

Monitorozasi terv (Monitoring Plan)

A vizsgalat nyomon kovetésére vonatkoz6 stratégiat, modszereket, feleldsségi koroket és
kovetelményeket leir6 dokumentum.

Monitori jelentés (Monitoring Report)

A helyszini és/vagy kozpontositott monitori tevékenységeket kdvetd irasos jelentés.
Multicentrikus vizsgalat (Multicentre Trial)

Egyetlen vizsgalati terv szerint, de egynél tobb vizsgalohelyen végzett klinikai vizsgalat.
Nem-klinikai vizsgalat (Nonclinical Study)

Orvosbiologiai vizsgalat, melyet nem emberen végeznek.

A vizsgalati terv (Protocol)

Dokumentum, mely leirja a vizsgalat targyat (targyait), elrendezését, modszertanat, statisztikai
tervét és szervezését. A vizsgalati terv rendszerint tartalmazza a vizsgalat hatterét ¢és
elvégzésének indoklasat, ezen adatokat azonban tartalmazhatja mas dokumentum is, melyre a

vizsgalati terv hivatkozik. Az ICH GCP-iranyelvekben a vizsgalati terv kifejezés mindig
egylittesen jelenti a vizsgalati tervet €s annak modositésait.
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A vizsgalati terv modositasa (Protocol Amendment)
A vizsgalati terv irasbeli megvaltoztatasa.
Minéségbiztositas (Quality Assurance, QA)
Mindazok a tervezett és szisztematikus intézkedések, amelyek biztositjak, hogy a vizsgalatot a
GCP-nek és a vonatkoz6 hatosagi eldirasoknak megfelelden végezzEék el, az adatokat a GCP-
nek és a vonatkozo hatosagi eldirasoknak megfelelden allitsak eld, rogzitsék €s jelentsék.

Mindségellendrzés (Quality Control, QC)

A vizsgalati tevékenységekkel kapcsolatos mindségi kovetelmények teljesiilésének
ellenérzésére alkalmazott operativ technikéak €s tevékenységek.

Randomizalas (Randomisation)

Klinikai vizsgalatba bevont személyek véletlenszerii elosztasa kezelési és kontrol csoportokba.
A modszer célja a torzitas és befolyasolhatosag (bias) csokkentése.

Referencia biztonsagi informaciok (Reference Safety Information, RSI)

Azoknak a gyodgyszermellékhatasoknak az Osszesitett listajat tartalmazza, amelyek a klinikai
vizsgélat résztveviéinek adott vizsgalati készitmény esetében varhatok. Az RSI szerepel a
vizsgalok kézikonyvében vagy a vonatkozo hatdsagi eldirasoknak megfeleld alternativ
dokumentumokban. Az RSI-vel kapcsolatos tovabbi informdacidkért lasd: ICH E2F
Development Safety Update Report.

Feliigyeleti hatésagok (Regulatory Authorities)

Szabalyozasi hataskorrel rendelkezd testiiletek, beleértve a benyujtott vizsgalati terveket €s
klinikai adatokat feliilvizsgal6, valamint az inspekciot végzo hatosagokat. Ezeket a testiileteket
egyesesetekben illetékes hatosdgoknak is nevezik.

Szolgaltaté (Service Provider)

A megbizd vagy a vizsgalatvezetd altal a vizsgalattal kapcsolatos tevékenységek elvégzéséhez
igénybe vett szolgaltatast nyujtéd (kereskedelmi, tudomanyos vagy egyéb) személy vagy
szervezet.

Alairas (Signature)

A vonatkozd hatdsagi eldirasokkal és/vagy gyakorlattal 6sszhangban egy magéanszemély altal
végrehajtott, elfogadott vagy engedélyezett egyedi jel, szimbdlum vagy bejegyzés, amely
kifejezi az akaratot, és lehetdvé teszi az alaird hitelesitését (azaz nagyfoku bizonyossagot nyujt
arrol, hogy az allitolagos alaird alairta a bejegyzést). Az aliras lehet fizikai vagy elektronikus.

Forrasdokumentumok (Source Records)

Eredeti dokumentumok vagy adatok (beleértve a vonatkoz6 metaadatokat is), vagy az eredeti
dokumentumok vagy adatok hiteles masolatai, fliggetleniil az alkalmazott adathordozotdl. Ide
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tartozhatnak a vizsgalatban résztvevok orvosi/egészségiigyi nyilvantartasai, jegyzetei,
diagramjai; a vizsgéalatban résztvevok altal szolgaltatott/bevitt adatok (pl. a betegek altal
jelentett elektronikus eredmények [ePRO)); az egészségligyi szakembereknek a klinikai
vizsgalatban részt vevo gyogyszertarakbol, laboratdriumokbdl és egyéb létesitményekbdl
szarmaz0 nyilvantartasai; valamint az automatizalt eszk6zokbdl, példaul viselhetd
eszk6zokbdl és érzékelokbol szarmazo adatok.

Megbizé (Sponsor)

A klinikai vizsgalat kezdeményezéséért, irdnyitasaért és finanszirozdsanak megszervezéséért
felelds személy, vallalat, intézmény vagy szervezet. A klinikai vizsgélatnak egy vagy tobb
megbizoja is lehet, amennyiben ezt a szabalyozasi kdvetelmények lehetové teszik. Minden
szponzor felelds az ebben az iranymutatasban meghatarozott szponzori feladatokért. Az
alkalmazand6 szabdlyozasi kovetelményekkel 0Osszhangban a megbizok dokumentalt
megallapodasban donthetnek a feleldsségi koriikrél. Amennyiben a dokumentalt megallapodas
nem hatdrozza meg, hogy egy adott felelésséget melyik megbizonak kell viselnie, ez a feleldsség
az Osszes megbizot terheli.

Megbizo-vizsgalatvezeté (Sponsor-Investigator)

Olyan személy, aki egyediil vagy masokkal kezdeményezi és lebonyolitja a klinikai vizsgélatot,
¢s akinek kozvetlen iranyitasa alatt a vizsgalati készitményt a résztvevonek beadjak, kiadjak
vagy a résztvevd haszndlja. A fogalom nem foglalja magadban a maganszemélyektdl eltérd
személyeket (pl. nem foglalja magéban a tarsasagokat vagy iligynokségeket). A megbizo-
vizsgélatvezetd kotelezettségei magukban foglaljadk mind a megbizd, mind a vizsgélatvezetd
kotelezettségeit.

Szabvanymiiveleti eléirasok (Standard Operating Procedures, SOPs)

Részletes, dokumentalt utasitasok egy adott tevékenység egységes végrehajtasanak elérésére.
Tarsvizsgaloé (Subinvestigator)

A klinikai vizsgélatot végzd munkacsoport egy tagja, akit a vizsgalat helyszinén a
vizsgalatvezetd jelol ki a klinikai vizsgalattal kapcsolatos fontos tevékenységek elvégzésére
¢és/vagy fontos dontések meghozatalara, és akinek tevékenységét a vizsgalatvezetd feliigyeli (pl.
munkatarsak, rezidensek, kutatok).

A vizsgalatban részt vevé személy (Trial Participant)

Klinikai vizsgalatban akar a vizsgalati készitmény(eke)t kapd, akar kontrollként részt vevo
személy. Ebben az iranymutatasban a vizsgalat résztvevdje ¢és a résztvevo felvaltva hasznalatos.

A vizsgalatban résztvevé azonosité kodja (Trial Participant Identification Code)
A vizsgalat minden egyes résztvevdjéhez hozzarendelt egyedi azonositd, amely védi a résztvevo

személyazonossagat, és amelyet a résztvevd neve helyett hasznalnak, amikor a vizsgalatvezetd
nemkivéanatos eseményeket és/vagy a vizsgalattal kapcsolatos egyéb adatokat jelent be.
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Sériilékeny részt vevo személyek

Azok a személyek, akiknek a klinikai vizsgdlatban valo dnkéntes részvételre vald hajlandosagat
méltanytalanul befolyéasolhatjdk a részvételhez kapcsolodo elvarasok, vagy a részvétel
megtagaddsa esetén a hierarchidban naluk magasabban elhelyezkeddktdl varhatd megtorlas,
fiiggetleniil attol, hogy ez indokolt-e vagy sem. Ilyenek példaul a hierarchikus felépitésii
csoportok tagjai, példaul az orvos-, gyogyszerész-, fogorvoshallgatok és tanulondvérek, a
korhazi és laboratoriumi beosztott személyzet, a gyogyszeripar alkalmazottai, a fegyveres erdk
tagjai és a fogva tartott személyek. Az egyéb kiszolgaltatott résztvevok kozé tartozhatnak az
apolasi otthonokban €16 személyek, a munkanélkiiliek, a szegények, a vészhelyzetben 1évo
betegek, az etnikai kisebbségi csoportok, a hajléktalanok, a nomadok, a menekiiltek, a kiskoraak
¢s az Onkéntes beleegyezés megadasara képtelen személyek.
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