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EUROPOS SAJUNGOS INSTITUCIY, ORGANU, TARNYBY IR AGENTURUY
PRIIMTI KOMUNIKATAI

EUROPOS KOMISIJA

Komisijos komunikatas — I$samios gairés dél kompetentingoms institucijoms teikiamo prasymo
leisti atlikti Zmonéms skirty vaisty klinikinj tyrima, praneSimo apie svarbius pakeitimus ir tyrimo
pabaigos paskelbimo (CT-1)

(2010/C 82/01)

1. IVADAS

1.1. Teisinis pagrindas

1. Sios igsamios rekomendacijos pagristos 2001 m. balan-

dzio 4 d. Europos Parlamento ir Tarybos direktyvos
2001/20/EB dél valstybiy nariy jstatymy ir kity teisés
akty, susijusiy su geros klinikinés praktikos jgyvendinimu
atliekant Zmonéms skirty vaisty klinikinius tyrimus, sude-
rinimo (!) (toliau — Direktyva 2001/20/EB) 9 straipsnio 8
dalimi, kurioje nustatyta:

,Komisija, pasitarusi su valstybémis narémis, parengia ir
paskelbia i§samias rekomendacijas dél:

a) sio straipsnio 2 dalyje nurodytos formos ir dokumenty
(t. y. tinkamai teisiskai iforminto prasymo leisti atlikti
tyrima pateikimo valstybés narés, kurioje réméjas
planuoja atlikti klinikinj tyrimg, kompetentingai insti-
tucijai), taip pat dokumenty, pateikting prasymui
pagristi, dél tiriamo vaisto kokybés ir gamybos, bet
kuriy toksikologiniy ir farmakologiniy bandymy,
protokolo ir klinikinés informacijos apie tiriama vaista,
iskaitant tyréjo brositirg;

b) pateikiant 10 straipsnio a dalyje nurodyty pakeitimy
pateikimo formg ir jy turinj, protokole padaryty
svarbiy pakeitimy;

¢) klinikinio tyrimo pabaigos paskelbimo.”

. Siose rekomendacijose nagrinéjami tik tie su etikos komi-
tetais susij¢ aspektai, kuriais nacionalinei kompetentingai

() OL L 121, 2001 5 1, p. 34.

institucijai ir etikos komitetui taikomos Direktyvos
2001/20/EB nuostatos yra tapacios. Tai reiskia, kad ir
etikos komitetams taikomos toliau nurodytos $iy reko-
mendacijy dalys:

— prane$imo apie svarbius pakeitimus procediriniai
aspektai (3.1-3.3 ir 3.5-3.8 punktai) ir

— tyrimo pabaigos paskelbimas (4 dalis).

Dél kity aspekty daroma nuoroda j kitas Komisijos reko-
mendacijas, pagristas Direktyvos 2001/20/EB 8 straipsniu.

. Pagal Direktyvos 2001/20/EB 3 straipsnio 1 dalj visi su

klinikiniais tyrimais susij¢ nacionaliniai reikalavimai turi
deréti su Direktyvoje 2001/20/EB nustatytomis procedi-
romis ir jy trukme, kaip antai leidimo atlikti klinikinj
tyrima iSdavimo, pranesimo apie svarby pakeitimg ir klini-
kinio tyrimo pabaigos paskelbimo tvarka ir terminais.
Siame dokumente pateikiamos rekomendacijos dél $iy
aspekty.

. ES valstybés narés, Europos ekonominés erdvés valstybés

(EEE) (%) ir asmenys, kurie praso leidimo atlikti klinikinj
tyrimg (pareiSkéjai), praneSa apie svarbius pakeitimus ir
paskelbia klinikinio tyrimo pabaiga ES, turi atsizvelgti j
Sias rekomendacijas, taikydami Direktyva 2001/20/EB.

(3 Siame dokumente ES, ES valstybés narés arba valstybés narés reiskia
EEE arba EEE valstybes, jeigu nenurodyta kitaip.
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1.2. Taikymo sritis

5. Sios rekomendacijos susijusios su prasymais leisti atlikti

klinikinius tyrimus, klinikiniy tyrimy pakeitimais ir jy
pabaigos paskelbimu, kurie patenka | Direktyvos
2001/20/EB taikymo sritj. Direktyva 2001/20/EB taikoma
visiems $ios direktyvos 2 straipsnio a punkte nustatytiems
klinikiniams tyrimams. D¢l termino ,vaistai“ - $is terminas
apima 2001 m. lapkricio 6 d. Europos Parlamento ir
Tarybos direktyvos 2001/83/EB dél Bendrijos kodekso,
reglamentuojan¢io Zmonéms skirtus vaistus (') (toliau —
Direktyva 2001/83/EB), 1 straipsnio 2 dalyje nustatytus
zmonéms skirtus vaistus. Prie jy priskiriami vaistai, kuriy
farmakologinis, imunologinis arba metabolinis veikimas
vis dar neaiskus ir tebetiriamas.

6. Prie jy taip pat priskiriami vaistai, kuriems konkreciai

taikomi ES teisés aktai dél vaisty, kaip antai pazangiosios
terapijos vaistai () arba Direktyvos 2001/83/EB 1
straipsnio 10 dalyje nustatyti i§ Zmogaus kraujo ar
7mogaus kraujo plazmos pagaminti kraujo preparatai.

7. Direktyva 2001/20/EB taip pat taikoma vaikams skirty

vaisty intervenciniams klinikiniams tyrimams ir (ligoni-
néje) vaistinéje pagaminty arba paruosty vaisty, skirty
tiesiogiai tiekti klinikiniy tyrimy dalyviams, neintervenci-
niams klinikinjams tyrimams.

8. Direktyvos 2001/83/EB 3 straipsnyje nustatytos iSimtys

nesusijusios su Direktyvos 2001/20/EB ir iy rekomenda-
cijy taikymo sritimi.

9. Direktyva 2001/20/EB netaikoma:

— Bendrijos teisés aktuose (%), (%), (°) nustatytiems medi-
cinos prietaisams, aktyviesiems implantuojamiems
medicinos prietaisams ir in vitro diagnostikos medi-
cinos prietaisams,

() OL L 311, 2001 11 28, p. 67, su pakeitimais.

(%) Kaip nustatyta 2007 m. lapkricio 13 d. Europos Parlamento ir

Tarybos reglamento (EB) Nr. 1394/2007 dél pazangiosios terapijos
vaistiniy preparaty, i§ dalies keic¢ianc¢io Direktyva 2001/83/EB ir
Reglamentg (EB) Nr. 726/2004 (toliau — Reglamentas (EB) Nr.
1394/2007) 2 straipsnio 1 dalies a punkte, OL L 324,
2007 12 10, p. 121.

I§ dalies pakeista 1993 m. birzelio 14 d. Tarybos direktyva dél
medicinos prietaisy (OL L 169, 1993 7 12, p. 1).

I§ dalies pakeista 1990 m. birZelio 20 d. Tarybos direktyva dél
valstybiy nariy jstatymy, reglamentuojanciy aktyviuosius implantuo-
jamus medicinos prietaisus, suderinimo (OL L 189, 1990 7 20,
p. 17).

I3 dalies pakeista 1998 m. spalio 27 d. Europos Parlamento ir
Tarybos direktyva 98/79/EB dél in vitro diagnostikos medicinos
prietaisy (OL L 331, 1998 12 7, p. 1).

— Bendrijos teisés aktuose (°) nustatytiems kosmetikos
gaminiams,

— Bendrijos teisés aktuose (7) nustatytam maistui.

10. Siekiant atskirti $iuos sektorius (pvz., vaistus ir maistg,

11.

(% Plg,

vaistus ir kosmetikos gaminius, vaistus ir medicinos prie-
taisus) reglamentuojancius teisés aktus, taikomi Europos
Teisingumo Teismo praktikoje nustatyti kriterijai, ir
daroma nuoroda j susijusias gaires (%).

1.3. Apibréztys

Direktyvoje 2001/20/EB nustatytos apibréztys, jos jgyven-
dinimo aktai ir dabartiniai susijusiy rekomendaciniy doku-
menty variantai taip pat taikomi $ioms rekomendacijoms.
Dél gairily jgyvendinimo - Siuose rekomendaciniuose
dokumentuose visy pirma pateikiamos naudingos papil-
domos apibréztys:

— Rekomendacijos dél tiriamyjy vaisty ir kity atliekant
klinikinius tyrimus naudojamy vaisty (angl. Guidance
on Investigational Medicinal Products and other medi-
cinal products used in Clinical Trials) (dél termino
Jtirlamieji vaistai®) (%),

— Geros gamybos praktikos gairiy (angl. Guidelines on
good manufacturing practice) 13 priedas Tiriamyjy
vaisty gamyba (angl. Manufacture of investigational
medicinal products) ('%);

— Komisijos rekomendacijos dél Zmonéms skirty vaisty
farmakologinio budrumo (dél termino ,neintervencinis
tyrimas“) (1) ir

— Klausimy ir atsakymy dokumentas dél Klinikiniy
tyrimy direktyvos (angl. Questions and Answers Docu-
ment on the Clinical Trials Directive) ('2).

(%) I3 dalies pakeista 1976 m. liepos 27 d. Tarybos direktyva

76/768[EEB dél valstybiy nariy jstatymy, susijusiy su kosmetikos
gaminiais, suderinimo (OL L 262, 1976 9 27, p. 169).

(7) I8 dalies pakeistas 2002 m. sausio 28 d. Europos Parlamento ir

Tarybos reglamentas (EB) Nr. 178/2002, nustatantis maistui skirty
teisés akty bendruosius principus ir reikalavimus, isteigiantis
Europos maisto saugos tarnyba ir nustatantis su maisto saugos
klausimais susijusias procediiras (OL L 31, 2002 2 1, p. 1).

pvz., http:/[ec.europa.eu/enterprise/sectors/cosmetics/
cosmetic-products/borderline-products/index_en.htm

(°) http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/

eudralex/vol-10/index_en.htm

(19 http:/[ec.europa.cu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents|

eudralex/vol-10/index_en.htm

(") Vaisty reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy (angl. The Rules

Governing Medicinal Products in the European Union) 9A tomas
(2008 m. rugséjo men.), 1 dalis, 7.1 punktas (p. 90).

(*?) http:/[ec.europa.cu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents|

eudralex/vol-10/index_en.htm
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12. Siose rekomendacijose susijusi valstybé naré — tai valstybé 17. Taciau Direktyvos 2001/20/EB 9 straipsnio 4, 5 ir 6

13.

14.

15.

16.

naré, kurioje ketinama atlikti klinikinj tyrima. Su tam tikru
klinikiniu tyrimu gali bati susijusios kelios valstybés narés
(tarptautiniai klinikiniai tyrimai). TSK $alis — tai trecioji
Salis, kuri yra Tarptautinés Zmonéms skirty vaisty regist-
racijos techniniy reikalavimy suderinimo konferencijos
(angl. International Conference on Harmonisation of Technical
Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human
Use) susitarimo $alis, t. y. JAV ir Japonija.

2. PRASYMAS LEISTI ATLIKTI KLINIKIN] TYRIMA
2.1. Procediriniai aspektai
2.1.1. Teisinis pagrindas

Direktyvos 2001/20/EB 9 straipsnio 1 dalies antroje
pastraipoje ir 2 dalyje nustatyta:

,Réméjas negali pradéti klinikinio tyrimo, kol etikos komi-
tetas néra pareiskes palankios nuomonés ir kol konkrecios
valstybés narés kompetentinga institucija réméjui nenu-
rodé nepritarimo priezasciy. <...>

Pries pradedant bet kurj klinikinj tyrima reikalaujama, kad
réméjas valstybés narés, kurioje jis planuoja atlikti klinikinj
tyrimg, kompetentingai institucijai pateikty teisingai
teisiskai iforminta prasyma leidimui gauti (1).

(") Taip pat plg. su Direktyvos 2001/20/EB 11 konstatuo-
jamaja dalimi: ,Paprastai leidimas neturéty kelti
abejoniy, t. y. jei etikos komitetas balsavo uz kliniki-
nius tyrimus, o kompetentinga institucija per nustatyta
laikotarpi nepateiké prieStaravimo, turéty bati galima
pradeéti klinikinj tyrima.” “

2.1.2. Prasymas leisti atlikti tyrimg, taikytini terminai ir auto-
matiskai suteikiamas leidimas

Pareiskéjas pateikia prasyma leisti atlikti klinikinj tyrima
susijusios valstybés narés nacionalinei kompetentingai
institucijai.

Vadovaudamasi Direktyvos 2001/20/EB 9 straipsnio 4
dalimi, nacionaliné kompetentinga institucija kuo skubiau
ir per ne ilgesnj kaip 60 kalendoriniy dieny laikotarpj
apsvarsto tinkamai teisiskai jformintg prasyma leisti atlikti
tyrima.

Pragymo leisti atlikti tyrima tinkamumas patvirtinamas per
tg patj 60 kalendoriniy dieny laikotarpj. O diena yra
prasymo gavimo diena. Jeigu praSymas tinkamai teisiskai
jformintas ir iki 60-os dienos nepateikiama nepritarimo
klinikiniam tyrimui priezasCiy, susijusios valstybés narés
kompetentinga institucija leidzia atlikti klinikinj tyrima
(automatiskai suteikiamas leidimas) (1).

(1) Siame dokumente vartojamas terminas ,leidimas®.

18.

19.

20.

dalyse nustatytos svarbios taisykliy dél terminy ir automa-
tiskai suteikiamo leidimo i$imtys, susijusios su tam tikrais
vaistais, jskaitant vaistus, kuriy aktyvioji sudedamoji dalis
yra Zmogaus arba gyvininés kilmés biologinis produktas
arba kuriuose yra Zmogaus arba gyviininés kilmés sude-
damuyjy daliy arba jy gamybai reikalingos tokios sudeda-
mosios dalys. I$imtys taip pat taikomos vaistams, kurie
skirti geny terapijai, somatiniy lasteliy terapijai, jskaitant
ksenogeniniy lasteliy terapija, ir visiems vaistams, kuriuose
yra genetiskai modifikuoty organizmy.

2.1.3. Leidimo galiojimo sritis

Nacionalinés kompetentingos institucijos leidimas atlikti
klinikinj tyrima galioja toje valstybéje naré¢je atlickamam
klinikiniam tyrimui. Sis leidimas nelaikomas moksline
rekomendacija dél bandomo tiriamojo vaisto (TV) kirimo
programos.

2.1.4. Tolesni veiksmai pateikus prasymg leisti atlikti tyrimg

2.1.41. Netinkamai teisi§kai jforminta

paraiska

Jeigu paraiska netinkamai teisiskai jforminta, nacionaliné
kompetentinga institucija turéty apie tai informuoti pareis-
kéja per 2.1.2 punkte nurodyto laikotarpio pirmas 10
kalendoriniy dieny. Turéty bati nurodytos tokio spren-
dimo prieZastys.

2.1.42. Pateikty dokumenty
vertinimo etape

pakeitimai

Pateikus prasyma leisti atlikti tyrimg, pateikti dokumentai
gali bati pakeisti. Tai gali nutikti:

— i§ nacionalinés kompetentingos institucijos gavus
informacijg, kad paraiska netinkamai teisiskai jfor-
minta (zr. 2.1.4.1 punktg). Siuo atveju Direktyvos
2001/20/EB 9 straipsnio 4 dalyje nustatytas terminas
pradedamas skai¢iuoti i§ naujo, gavus tinkamai
teisiSkai jforminta pragyma,

— pareiskéjo iniciatyva. Praktiskai pareiskéjas gali bati
suinteresuotas pakeisti pateiktus dokumentus. Tai gali
nutikti, kitos susijusios valstybés narés arba treciosios
Salies nacionalinei kompetentingai institucijai pateikus
nepritarimo klinikiniam tyrimui priezZastis, jeigu pareis-
kéjas nori uztikrinti, kad visose susijusiose valstybése
narése ir (arba) treciosiose Salyse biity pateikti tapatiis
dokumentai. Siuo atveju Direktyvos 2001/20/EB 9
straipsnio 4 dalyje nustatytas terminas pradedamas
skai¢iuoti i§ naujo, arba

— susijusios valstybés narés kompetentingai institucijai
prane$us apie nepritarimo klinikiniam tyrimui prie-
Zastis — Siuo atveju taikoma Direktyvos 2001/20/EB
9 straipsnio 3 dalis.
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21.

22.

23.

24,

25.

)

2.1.43. PraSymy atsiémimas

Dél nenumatyty jvykiy arba gavus papildoma informacija
pareiskéjui gali tekti atsiimti prasyma leisti atlikti tyrima,
prie§ nacionalinei kompetentingai institucijai priimant
sprendima dél leidimo. Suzinojes, kad teks atsiimti
paraiska, pareiskéjas turéty kuo skubiau apie tai infor-
muoti susijusios valstybés narés nacionaling kompeten-
tingg institucijg. Visy pirma reikéty nusiysti faksa arba
e. laiskg ir jame nurodyti EudraCT numer ir kitus tyrimo
identifikacinius duomenis. Jeigu pradiné informacija patei-
kiama telefonu, po pokalbio telefonu atsekamumo tikslais
reikéty nusiysti faksg arba e. laiska. Pateikus prading infor-
macijg, reikéty kuo skubiau nusiysti oficialy rasta dél
praSymo atsiémimo, glaustai apibuidinant Sio sprendimo
priezastis.

Jeigu pareiskéjas pageidauja pakartotinai pateikti paraiska,
lydrastyje (pakartotinio paraiskos pateikimo raste) ir tam
skirtame klinikiniy tyrimy paraiskos formos lauke privalo
nurodyti, kad tai pakartotinai teikiama paraiska. Pradinis
EudraCT numeris nurodomas kartu su raide po skaiiy
sekos: A — pirmg kartg pakartotinai teikiama paraiska, B
— antra kartg pakartotinai teikiama paraiska ir t. t.

2.1.5. Sgsaja su kitais leidimui keliamais reikalavimais

Pareiskéjas turéty pateikti paraiskas, kai taikoma, kitiems
su klinikiniais tyrimais, naudojant tirlamuosius vaistus,
susijusiems reikalavimams jvykdyti. Pavyzdziui, jeigu tiria-
masis vaistas yra genetiSkai modifikuotas organizmas
(GMO), gali prireikti gauti susijusios valstybés narés atitin-
kamos kompetentingos institucijos leidimg dél to GMO
riboto naudojimo arba apgalvoto isleidimo, pagal
1990 m. balandzio 23 d. Tarybos direktyva 90/219/EEB
dél riboto genetiskai modifikuoty mikroorganizmy naudo-
jimo (") arba 2001 m. kovo 12 d. Europos Parlamento ir
Tarybos direktyvg 2001/18/EB dél genetiskai modifikuoty
organizmy apgalvoto i8leidimo i aplinks, panaikinancig
Tarybos direktyva 90/220/EEB (2).

2.1.6. Kiti klausimai

Paraiskos dokumenty rinkinj reikéty pateikti tik elektro-
niniu formatu, t. y. per telematikos sistema (jeigu 3alyje
galima ja pasinaudoti), el. pastu arba pastu atsiystame
pastoviosios atminties kompaktiniame diske. Jeigu siun-
Ciami ant popieriaus atspausdinti dokumentai, reikéty
atsiysti tik pasiradytg lydrasti.

Komisija ragina nacionalines kompetentingas institucijas
pritarti angly kalbos, kaip bendravimo su pareiskéjais ir
dokumenty, kurie néra skirti visuomenei ar klinikinio
tyrimo dalyviui, pvz., moksliniy dokumenty, rengimo
kalbos vartojimui.

() OL L 117, 1990 5 8, p. 1, su pakeitimais.
OL

L 106, 2001 4 17, p. 1, su pakeitimais.

2.2. EudraCT numerio skyrimas

26. Prie§ pateikdamas paraiskg nacionalinei kompetentingai
institucijai, dabartiniame ISsamiy rekomendacijy dél Europos
klinikiniy tyrimy duomeny bazés (angl. Detailed guidance on
the European clinical trials database) (}) variante apraSyta
tvarka pareiskéjas i§ EudraCT Bendrijos klinikiniy tyrimy
sistemos (¥) turéty gauti unikaly EudraCT numerj. Sis
numeris nurodo tyrimo, atlickamo viename arba keliuose
vienos arba daugiau valstybiy nariy centruose, protokolg.
Siekiant automatiskai gauti EudraCT numerj i§ duomeny
bazés, pareiskéjui reikes pateikti tam tikra informacija (°).

2.3. Lydrastis

27. Kartu su paraiska pareiskéjas turéty pateikti pasirasyta
lydrast. Temos eilutéje reikéty nurodyti EudraCT numerj
ir nekintamg réméjo protokolo numerj (jei toks numeris
yra) bei tyrimo pavadinima.

28. Lydrastyje pareiskéjas turéty atkreipti démesj | tyrimo
ypatumus.

29. Tadiau lydrastyje nebiitina dar kartg nurodyti informacija,
kuri jau pateikta klinikiniy tyrimy paraiSkos formoje,
isskyrus:

— specifines tyrimo populiacijos savybes, kaip antai klini-
kinio tyrimo dalyvius, negalin¢ius duoti visas
pasekmes Zinancio asmens sutikimo, arba nepilname-
cius,

— tai, kad tyrimo metu Zmonés pirma kartg vartos naujg
veikligja medziaga,

— informacija, ar Europos vaisty agentiira (toliau — agen-
tira) arba valstybés narés ar treciosios $alies naciona-
line kompetentinga institucija yra parengusi su tyrimu
arba tirlamuoju vaistu susijusia moksling rekomenda-
cijg, ir

— ar tyrimas jtrauktas arba jj ketinama jtraukti j 2006 m.
gruodzio 12 d. Europos Parlamento ir Tarybos regla-
mento (EB) Nr. 1901/2006 dél pediatrijoje vartojamy
vaistiniy preparaty (°) II antrastinés dalies 3 skyriuje
nurodyta pediatriniy tyrimy plang (PTP). Jeigu agen-
tira jau paskelbé sprendima dél PTP, lydrastyje reikéty
pateikti nuoroda | agentiros sprendimg jos interneto
svetaingje (taip pat zr. 2.9 punktg).

() Eudralex 10  tomas;  http://ec.europa.eufenterprise/sectors|

pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_enhtm

(*) https://eudract.ema.europa.eu/

(°) Atkreipkite démesj, kad | suderintg PTP jtrauktus ir treciojoje Salyje
atlickamus pediatrinius klinikinius tyrimus taip pat reikia jvesti i
EudraCT (plg. su Komisijos komunikato 2009/C28/01 2.2.1
punktu).

(9 OL L 378, 2006 11 27, p. 1.


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
https://eudract.ema.europa.eu/

2010 3 30 Europos Sgjungos oficialusis leidinys C 82/5

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Lydrastyje pareiskéjas turéty pabréZti, ar tiriamasis arba
netiriamasis vaistas (NTV) néra narkotiné ir psichotropiné
medziaga.

Pareiskéjas turéty nurodyti, kurioje paraiskos dokumenty
rinkinio dalyje pateikiama susijusi informacija.

Lydrastyje pareiskéjas turéty tiksliai nurodyti, kurioje
paraiskos dokumenty rinkinio dalyje pateikiama referen-
ciné saugumo informacija, kuria remiantis biity galima
jvertinti, ar nepageidaujama reakcija néra jtariama netikéta
sunki nepageidaujama reakcija.

Jeigu tai yra pakartotinai teikiamos paraiSkos rastas (zr.
2.1.4.3 punkta), pareiskéjas turéty pabrézti pakeitimus,
palyginti su anksciau pateiktais dokumentais.

2.4. Klinikiniy tyrimy paraiSkos forma

D¢l klinikiniy  tyrimy, kurie patenka | Direktyvos
2001/20/EB taikymo sritj — EudraLex — Vaisty reglamenta-
vimo Europos Sgjungoje taisykliy (') 10 tome numatyta ir
paskelbta unikali visose ES 3Salyse naudojama klinikiniy
tyrimy paraiSkos forma.

Dalis formoje pateikiamos informacijos, kaip antai infor-
macija, susijusi su pareiskéju ir tyréjy vardu ir pavarde,
bus reikalinga tik vienoje valstybéje nar¢je.

Pareiskéjo parasas patvirtina, kad réméjas neabejoja, kad:

— pateikta i$sami informacija,

— pridedamuose dokumentuose pateikiama tiksli turimos
informacijos ataskaita,

— Klinikinis tyrimas bus atlickamas vadovaujantis proto-
kolu, ir

— Klinikinis tyrimas bus atlickamas, ir su jtariamomis
netikétomis sunkiomis nepageidaujamomis reakcijomis
ir rezultatais susijusi informacija bus perduodama,
vadovaujantis taikytinais teisés aktais.

Jeigu pateikiama popieriné paraiskos forma (plg. su 2.1.6
punktu), pareiskéjas turéty iSsaugoti visus klinikiniy
tyrimy paraiskos formos duomenis XML formatu, naudo-
damasis paslaugy programos priemone, ir pateikti elektro-
ning $ios XML rinkmenos kopija pastoviosios atminties
kompaktiniame diske.

(") http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticals/documents|
eudralex/vol-10/index_en.htm

38. Daugiau informacijos apie Klinikiniy tyrimy paraiskos
forma ir kaip ja uzpildyti pateikiama dabartiniame $iy
dokumenty variante:

— I$samios rekomendacijos dél Europos klinikiniy tyrimy
duomeny bazés (%),

— EudraCT vartotojo vadovas (angl. EudraCT User
Manual) (%), ir

— Daznai uzduodami klausimai apie EudraCT (angl.
Frequently Asked Questions) (4).

39. Be to, agentiroje veikia pagalbos tarnyba, kuri padeda
pareiskéjams, kuriems kyla su EudraCT susijusiy klau-

simy (%).

40. Tam tikra klinikiniy tyrimy paraiskos formoje pateikta
informacija bus skelbiama vieSai, susijusios valstybés
narés nacionalinei kompetentingai institucijai ja jvedus j
EudraCT. Si informacija paskelbiama, tam tikrus EudraCT
duomeny laukus padarius vieSus, vadovaujantis taikyti-
nomis Komisijos paskelbtomis gairémis (6).

2.5. Protokolas

41. Pagal Direktyvos 2001/20/EB 2 straipsnio h punkto
pirmajj sakinj protokolas — tai ,dokumentas, kuriame nuro-
domas tyrimo tikslas (-ai), planas, metodai, statistiniai kriterijai
ir organizavimas".

42. Protokole reikéty nurodyti jo pavadinima, specifin visiems
protokolo variantams réméjo suteiktg kodinj numerj (jeigu
toks yra), varianto, kuris bus atnaujinamas, i§ dalies
pakeitus protokolg, datg ir numerj ir jam paskirtg trumpg
antrate arba pavadinimg.

43. Dél protokolo turinio ir formos daroma nuoroda i Bend-
rijos geros klinikinés praktikos gairiy (angl. Community guide-
line on Good Clinical Practice (CPMP[ICH[135/95) () 6 dalj.
Visy pirma protokole turéty bti:

— aiski ir nedviprasmiska susijusio tyrimo pabaigos
apibréztis. Daugiausia tai bus paskutinio tyrime daly-
vaujancio paciento paskutinio apsilankymo data. Visas
iSimtis reikéty pagristi protokole, ir

(®) http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalsidocuments|

eudralex/vol-10/index_en.htm

() http://eudract.ema.europa.eu/document.html

(*) http:[/eudract.ema.europa.cu/document.html

(°) EudraCT Helpdesk, e. pastas eudract@ema.curopa.cu; telefonas
+44 2075237523; faksas +44 2074188669.

(°) Eudralex, 10 tomas, V skyrius (http:|/ec.europa.eu/enterprise/sectors/
pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm).

() http:|[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalsidocuments|
eudralex/vol-10/index_en.htm


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://eudract.ema.europa.eu/document.html
http://eudract.ema.europa.eu/document.html
mailto:eudract@ema.europa.eu;
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
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— bet kokios papildomos tyrimo dalyviy priezitiros, pasi- — galima nurodyti sunkius nepageidaujamus reiskinius,
baigus jy dalyvavimui tyrime, plano aprasymas, jeigu ji apie kuriuos tyréjas turi nedelsdamas pranesti (plg.
skiriasi nuo jprastos priezitros, skiriamos atsizvelgiant su Direktyvos 2001/20/EB 16 straipsnio 1 dalimi), ir

i klinikinio tyrimo dalyvio sveikatos bikle.
— nurodomi nepageidaujami reiskiniai arba laboratoriniy
44. Protokole reikéty aiskiai nurodyti visuose tyrimo cent- rodikliy nukrypimai nuo normos, kurie yra svarbiis

45.

46.

47.

48.

ruose arba tik nurodytuose centruose atlickamus papil-
domus tyrimus.

Protokole taip pat turéty bati informacija, skirta etikos
komiteto atlieckamam klinikinio tyrimo vertinimui. Siuo
tikslu | protokola reikéty jtraukti $ig informacija:

— Kklinikinio tyrimo svarbos ir plano aptarima, kad bty
galima atlikti vertinima, atsiZvelgiant | Direktyvos
2001/20/EB 6 straipsnio 3 dalies a punktg,

— numatomos naudos ir pavojy vertinima, kaip reikalau-
jama pagal Direktyvos 2001/20/EB 3 straipsnio 2
dalies a punkta (plg. su Direktyvos 2001/20/EB 6
straipsnio 3 dalies b punktu),

— sprendimo | tyrimg jtraukti dalyvius, kurie negali duoti
visas pasekmes Zinan¢io asmens sutikimo, arba kitas
specialias populiacijas, pvz., nepilnamecius (plg. su
Direktyvos 2001/20/EB 6 straipsnio 3 dalies g
punktu), pagrindimg, ir

— iSsamy tirlamyjy jtraukimo ir visas pasekmes Zinancio
asmens sutikimo gavimo tvarkos aprasyma, ypac jeigu
dalyviai negali duoti visas pasekmes Zinancio asmens
sutikimo (plg. su Direktyvos 2001/20/EB 6 straipsnio
3 dalies k punktu).

Daugiau informacijos pateikiama kitose Komisijos reko-
mendacijose, pagristose Direktyvos 2001/20/EB 8
straipsniu.

Réméjas gali pageidauti atlikti klinikinj tyrima su veikliaja
medziaga, kuri parduodama Europos Sajungoje kitu
prekés pavadinimu, kaip sudedamoji vaisty, kuriy rinko-
dara susijusioje valstybéje naréje leidZziama, medziaga. Taip
gali nutikti, pvz., réméjui siekiant istirti vietos kliniking
praktika kiekviename susijusios valstybés narés klinikiniy
tyrimy centre. Siuo atveju protokole galima pateikti tik
gydomosios priemonés veikliosios medziagos pavadinima
arba anatominj terapinj cheminj (ATC) koda (3-5 lygis),
nenurodant kiekvieno preparato prekinio pavadinimo.

Dél pranesimo apie nepageidaujamus reiskinius — proto-
kole

49.

50.

51.

52.

53.

54.

atliekant saugumo vertinimus, apie kuriuos reikia
pranesti réméjui (plg. su Direktyvos 2001/20/EB 16
straipsnio 2 dalimi).

Tam tikrais atvejais protokole gali prireikti aptarti tiria-
myjy vaisty iSkodavimo klausimus. Dél i§samesnés infor-
macijos daroma nuoroda | gaires dél pranesimo apie nepa-
geidaujamas reakcijas, kurios paskelbtos Eudralex — Vaisty
reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy 10 tome (*).

Dél pirmakart su Zmonémis atliekamy klinikiniy tyrimy,
papildomos rekomendacijos pateikiamos ~Gairése dél
pirmgkart su zmonémis atliekamy tiriamyjy vaisty klini-
kiniy tyrimy pavojy nustatymo ir $velninimo strategijy
(angl. Guideline on strategies to identify and mitigate
risks for first-in-human clinical trials with investigational
medicinal products (?)).

Kartu su protokolu reikéty pateikti protokolo santraukg.

Protokola turéty pasirasyti réméjas ir:

— keliuose centruose atlickamo tyrimo (jskaitant tarptau-
tinius tyrimus) visa veikla koordinuojantis tyréjas, arba

— viename centre atlickamo tyrimo pagrindinis tyréjas.

2.6. Tyréjo brosiiira

Pagal Direktyvos 2001/20/EB 2 straipsnio g punkta tyréjo
brositra — tai ,surinkti klinikiniai ir ikiklinikiniai tiriamy
vaisty moksliniai duomenys, kurie yra svarblis preparatg
tiriant su Zmonémis*.

Prasyma leisti atlikti tyrima reikéty pateikti kartu su tyréjo
brogitra arba dokumentu, kuris naudojamas vietoj tyréjo
brosiciros (Zr. toliau). Sio dokumento tikslas yra pateikti
informacija tyréjams ir kitiems tyrime dalyvaujantiems
asmenims, kad jie suprasty protokolo pagrindiniy
ypatybiy, pvz., dozés, dozés vartojimo daznio ir intervalo,
vartojimo metody ir saugumo stebéjimo tvarkos loginj

pagrinda ir jy paisyty.

(1) http://ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsdocuments/

eudralex/vol-10/index_en.htm

() EMEA/CHMP/SWP/[28367/07 (ir.

http:/[www.ema.europa.eu/pdfs/

human/swp/2836707enfin.pdf).


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://www.ema.europa.eu/pdfs/human/swp/2836707enfin.pdf
http://www.ema.europa.eu/pdfs/human/swp/2836707enfin.pdf
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55. Tyréjo brosifiros turinys, forma ir atnaujinimo tvarka turi kuojami) kitaip nei yra registruoti arba kai jie tiriami

56.

57.

58.

59.

deréti su Komisijos direktyvos 2005/28/EB, nustatancios
geros klinikinés praktikos, susijusios su tiriamaisiais
Zmonéms skirtais vaistais, principus bei i§samias gaires ir
leidimui gaminti ir importuoti tokius preparatus keliamus
reikalavimus (!) (toliau — Direktyva 2005/28/EB) 8
straipsnio 1 dalies nuostatomis ir Bendrijos geros klinikinés
praktikos  gairémis (CPMP[ICH/135/95). Tyréjo brosiiirg
reikéty rengti, atsizvelgiant j visg turima informacijg ir
jrodymus, kuriais grindZiamas pateikto svarstyti klinikinio
tyrimo loginis pagrindas ir tirlamojo vaisto saugus varto-
jimas tyrimo metu, ir pateikti ja santrauky forma.

Jeigu tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas i$duotas kurioje
nors valstybéje naréje arba TSK Salyje ir jis vartojamas
nustatytomis rinkodaros leidimo sglygomis, vietoj tyréjo
brositiros galima naudoti patvirtinta vaisto charakteristiky
santraukg (VCS). Dél TSK $aliy — naudojamas VCS lygia-
vertis dokumentas. Jeigu vaisto vartojimo salygos klini-
kinio tyrimo metu skiriasi nuo salygy, kuriomis i§duotas
rinkodaros leidimas, VCS reikéty papildyti susijusiy nekli-
nikiniy ir klinikiniy duomeny, kuriais grindZiamas tiria-
mojo vaisto vartojimas, atlickant klinikinj tyrima, sant-
rauka. Jeigu protokole tiriamasis vaistas jvardytas tik nuro-
dant jo veikliaja medziaga, réméjas turéty pasirinkti vieng
VCS kaip visy vaisty, kuriuose yra tos veikliosios
medziagos ir kurie naudojami kuriame nors klinikiniy
tyrimy centre, tyréjo brositros atitikmenj.

Atliekant daugiacentrj tyrimg, jeigu kiekvienoje valstybéje
naréje naudojamas vaistas, kurio rinkodaros leidimas
iSduotas nacionaliniu lygmeniu, o skirtingy valstybiy
nariy VCS skiriasi, réméjas turéty pasirinkti vieng VCS,
kuria bty pakeista viso klinikinio tyrimo tyréjo brositra.
Tai turéty buti geriausiai paciento saugumg uZtikrinanti
VCS.

Nacionalinés kompetentingos institucijos patvirtinta tyréjo
brositra su paskutiniais pakeitimais arba lygiavertis doku-
mentas (pvz., rinkai jau pateikty preparaty VCS) naudo-
jamas kaip referenciné saugumo informacija, vertinant
nepageidaujamy reakcijy, kurios gali pasireiksti klinikinio
tyrimo metu, tikétinuma.

2.7. Tiriamojo vaisto dokumenty rinkinys

Direktyvos 2001/20/EB 2 straipsnio d punkte nustatyta
tokia tiriamojo vaisto apibréztis:

,Farmaciné aktyvios sudedamosios medziagos arba jos
placebo forma, kuri tiriama arba vartojama klinikiniame
tyrime kaip vaisto arba kontrolés atitikmuo, jskaitant
vaistus, kuriais prekiauti rinkoje jau iSduoti leidimai, bet
kurie yra vartojami arba surenkami (sudedami arba supa-

() OL L 91, 2005 4 9, p. 13.

60.

61.

62.

63.

64.

(%) Daugiau

nepatvirtintai indikacijai nustatyti arba norint gauti i$sa-
mesniy duomeny apie registruotg vaisto forma.”

Tiriamojo vaisto dokumenty rinkinyje (TVDR) pateikiama
informacija, susijusi su bet kurio tiriamojo vaisto (t. y.
kontrolinio preparato ir placebo) kokybe, tiriamojo vaisto
gamyba ir kontrole, jo ikiklinikiniy tyrimy duomenys ir
vartojimo  klinikinémis sglygomis duomenys. Taciau
daugeliu atvejy, kai tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas
i8duotas, TVDR nereikia. Daroma nuoroda j 2.7.1 punkta
(dél atitikties geros gamybos praktikos (GMP) reikalavi-
mams) ir 2.7.3 punktg (dél duomeny).

2.7.1. Atitiktis geros gamybos praktikos reikalavimams

Dél atitikties GMP  kriterjjams — dokumenty pateikti
nereikia toliau nurodytais atvejais:

— tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas i$duotas ES arba
TSK 3alyje, tiriamasis vaistas nepakeistas ir gaminamas
ES, arba

— tiriamasis vaistas gaminamas ne ES, taciau $io vaisto
rinkodaros leidimas ES iSduotas ir $is vaistas nepa-
keistas.

Jeigu tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas ES arba TSK
Salyje nei§duotas, ir vaistas negaminamas ES, reikéty
pateikti Siuos dokumentus:

— Direktyvos 2001/20/EB 13 straipsnio 1 dalyje nuro-
dyto leidimo jvezti kopija, ir

— kvalifikuoto asmens ES iSduotg pazyméjima, kad tiria-
mojo vaisto gamyba atitinka GMP kriterijus, kurie bent
prilygsta GMP kriterijams ES. D¢l $io pazyméjimo ES
ir tre¢iyjy Saliy savitarpio pripaZinimo susitarimuose
numatytos specialios priemonés (?).

Visais kitais atvejais, sickdamas dokumentais patvirtinti
atitiktj Direktyvoje 2003/94/EB nustatytiems GMP kriteri-
jams ir i§samioms jgyvendinimo gairéms dél tirlamyjy
vaisty (}),  pareiskéjas  turéty  pateikti  Direktyvos
2001/20/EB 13 straipsnio 1 dalyje, kurioje nustatyta
leidimo gaminti ir (arba) jvezti vaistus galiojimo sritis,
nurodyto leidimo gaminti ir (arba) jvezti vaistus kopija.

2.7.2. Su tirlamuoju vaistu susije duomenys
2.7.2.1. [zanginés pastabos

D¢l duomeny — TVDR galima pakeisti kitais dokumentais,
kuriuos galima pateikti vienus arba kartu su supaprastintu
TVDR. I$sami informacija apie § supaprastintg TVDR
pateikiama 2.7.3 punkte.

pateikiama

informacijos http://www.ema.europa.eu/

Inspections/docs/000204en.pdf

(}) EudraLex — Vaisty reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy 4 tomo 13
priedas

(http:/[ec.curopa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/

documents/eudralex/vol-10/index_en.htm).


http://www.ema.europa.eu/Inspections/docs/000204en.pdf
http://www.ema.europa.eu/Inspections/docs/000204en.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
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65. TVDR jvade reikéty pateikti i§samy turinj ir specialiyjy 72. Neklinikinius farmakologinius ir toksikologinius duomenis

66.

67.

68.

69.

70.

71.

terminy Zodyna.

TVDR pateikiama informacija turéty bati glausta. TVDR
neturéty bati  pernelyg placios apimties. Geriausiai
duomenis pateikti lentelégje su glaustu tekstu, paZzymint
svarbiausius pagrindinius dalykus.

Dél jvairiy specifiniy ri$iy tiriamyjy vaisty agentiira taip
pat pateikia rekomendacijas, kurios paskelbtos EudraLex —
Vaisty reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy 3 tome (*).

2.72.2. Kokybés duomenys

Kokybés duomenis reikéty pateikti logine tvarka, pvz.,
pagal Gairiy dél cheminés ir farmacinés kokybés dokumentams,
susijusiems su klinikiniuose tyrimuose naudojamais tiriamaisiais
vaistais, keliamy reikalavimy (angl. Guideline on the require-
ments to the chemical and pharmaceutical quality documenta-
tion concerning investigational medicinal products in clinical
trials) (3) dabartinio varianto antrastes. Siame dokumente
pateikiamos rekomendacijos ir dél placebo kokybés.

Dél biotechnologiniy tiriamyjy vaisty daroma nuoroda j i§
dalies pakeistas Biotechnologiniy vaisty virusy saugumo
vertinimo gaires (angl. Guideline on virus safety evaluation
of biotechnological investigational medicinal products) (3).

[Simtiniais atvejais, kai pagal specifikacijas preparate negali
bati priemai$y arba priemai§y aptinkama netikétai (pagal
specifikacija nenumacius), reikéty pridéti bandomyjy
preparaty analizés pazyméjimg. Pareiskéjai turéty jvertinti,
ar nereikéty pateikti uzkreciamosios spongiforminés ence-
falopatijos (USE) pazyméjima.

2.7.23. Neklinikiniai farmakologiniai ir
toksikologiniai duomenys

Pareiskéjas taip pat turéty pateikti visy atliekant klinikinj
tyrimg naudojamy tiriamyjy vaisty neklinikiniy farmako-
loginiy ir toksikologiniy duomeny santraukas. Jis taip pat
turéty pateikti bibliografinj atlikty tyrimy ir tinkamy lite-
ratiros Saltiniy sarasg. Turéty bati sudaryta galimybé
paprasius gauti i$samius tyrimy duomenis ir bibliografiniy
Saltiniy kopijas. Tam tikrais atvejais duomenis geriausiai
pateikti lenteléje su glaustu tekstu, pazymint svarbiausius
pagrindinius dalykus. Remiantis atlikty tyrimy santrau-
komis turéty bati galima jvertinti tyrimo tinkamuma ir
ar tyrimas atliktas vadovaujantis priimtinu protokolu.

(") http://ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsdocuments/
eudralex/vol-10/index_en.htm

() CHMP/QWP/185401/2004 galutinis (http://ec.europa.eufenterprise/
sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm).

(*) Dok. Nr. EMEA/CHMP/BWP[398498/2005 (http:/[www.ema.europa.
eu/pdfsfhuman/bwp/39849805enfin.pdf).

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

reikéty pateikti logine tvarka, pvz., pagal Bendrojo tech-
ninio dokumento (BTD) () 4 modulio dabartinio varianto
arba elektroninés BTD formos antrastes.

Daroma nuoroda j specifines Bendrijos gaires, paskelbtas
EudraLex 3 tome (°), ypa¢ i§ dalies pakeista Pranesimg dél
rekomendacijy dél ikiklinikiniy saugumo tyrimy, atliekant
zmoniy klinikinius tyrimus ir i§duodant leidimg prekiauti
vaistais (angl. Note for guidance on non-clinical safety studies
for the conduct of human clinical trials and marketing autho-
risation for pharmaceuticals) (CPMP[ICH/286/95).

Sioje dalyje reikéty pateikti kriting duomeny analizg, jskai-
tant praleisty duomeny pagrindima, ir preparato saugumo
vertinimg, atliekant pateikta svarstyti klinikinj tyrima, o ne
vien tik atlikty tyrimy fakty santrauka.

Tam tikrais atvejais protokolai turéty atitikti Geros labo-
ratorinés praktikos (GLP) gaires. Pareiskéjas turéty pateikti
pareiskima apie visy tyrimy GLP statusa.

Atliekant toksiSkumo tyrimus naudojama bandomoji
medziaga turéty bati tipiné medZiaga, kurig siiloma
naudoti atliekant klinikinius tyrimus pagal kokybines ir
kiekybines priemai$y charakteristikas. Siekiant tai uZtik-
rinti ir taip patvirtinti tyrimo pagristumg, ruo$iant bando-
majg medziagg reikéty taikyti batinas kontrolés prie-
mones.

2.7.24. Ankstesniy klinikiniy tyrimy ir
apzvelgus Zmoniy patirtj gauti
duomenys

Klinikiniy tyrimy ir apZzvelgus Zmoniy patirtj gautus
duomenis reikéty pateikti logine tvarka, pvz., pagal Bend-
rojo techninio dokumento (BTD) 5 modulio (°) dabartinio
varianto arba elektroninés BTD formos antrastes.

Sioje dalyje reikéty pateikti visy turimy duomeny, gauty
atlikus ankstesnius  klinikinius tyrimus ir apZvelgus
Zmoniy patirtj, vartojant pasidilytus tiriamuosius vaistus,
santraukas.

Visi tyrimai turéty bati atlikti, vadovaujantis Geros klini-
kinés praktikos (GKP) principais. Siuo tikslu pareiskéjas
turéty pateikti:

— pareiskima apie nurodyty klinikiniy tyrimy atitiktj
GKP kriterijjams,

(*) http:/[ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsfiles/eudralex/

vol-2/bjupdate_200805/ctd_05-2008.pdf

(°) http://ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsdocuments/

eudralex/vol-3/index_en.htm

(%) http:/[ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsfiles/eudralex|

vol-2/bjupdate_200805/ctd_05-2008.pdf


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://www.ema.europa.eu/pdfs/human/bwp/39849805enfin.pdf
http://www.ema.europa.eu/pdfs/human/bwp/39849805enfin.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-3/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-3/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008.pdf
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81.

82.

— jeigu nurodytas klinikinis tyrimas atliktas treciosiose
Salyse, nuoroda | jrasa apie $j klinikinj tyrimg vieSa-
jame registre (jeigu tokia nuoroda yra). Jeigu klinikinis
tyrimas nepaskelbtas registre, reikéty tai paaiskinti ir
pagristi.

Klinikiniy tyrimy duomenims, kuriuos privaloma pateikti
prie§ leidziant atlikti klinikinj tyrima, nekeliami jokie
specifiniai reikalavimai. Sie duomenys vertinami individua-
liai. Siuo tikslu pateikiamos rekomendacijos gairése Klini-
kiniy tyrimy bendrosios aplinkybés (angl. General considerations
for clinical trials (CPMPJICH[291/95) (!).

2.7.2.5. Bendras rizikos ir naudos verti-

nimas

Sioje dalyje reikéty pateikti glausta bendra santrauka,
kurioje biity kritiskai analizuojami neklinikiniai ir kliniki-
niai duomenys, susije su galimais pasiiilyto tyrimo pavo-
jais ir nauda, nebent $i informacija jau pateikta protokole.
Tokiu atveju pareiskéjas turéty pateikti kryzming nuoroda
i susijusia protokolo dalj. Tekste reikéty nurodyti visus
tyrimus, kurie buvo nutraukti pirma laiko, ir aptarti
tokio sprendimo priezastis. Vertinant nepilnameciy arba
riboto veiksnumo suaugusiy asmeny tyrimy i§ anksto
numatomus pavojus ir numatytg nauda, reikéty atsizvelgti
i Direktyvos 2001/20/EB 3-5 straipsniy nuostatas.

Tam tikrais atvejais réméjas turéty aptarti saugumo ribas,
susijusias su tiriamojo vaisto sisteminiu poveikiu, geriau-
siai remiantis ploto po kreive (angl. area under the curve)
arba didziausios koncentracijos (C,,,,) duomenimis (atsiz-
velgiant i tai, kas svarbiau), o ne taikoma doze. Réméjas
taip pat turéty aptarti ikiklinikiniy ir klinikiniy tyrimy
ivady kliniking svarba ir rekomendacijas dél preparato
poveikio ir saugumo, atliekant klinikinius tyrimus,
tolesnio stebéjimo.

87.

83.

84.

85.

86.

1 lentelé

2.7.3. Supaprastintas TVYDR, kai remiamasi kitais dokumen-
tais

Pareiskéjas gali remtis kitais dokumentais, kuriuos galima
pateikti vienus arba kartu su supaprastintu TVDR, kuriame
bty pateikta 1 lenteléje nustatyta informacija.

2.7.3.1. Galimybé remtis tyréjo brogitira

Pareiskéjas gali pateikti vien tik TVDR arba pateikti kryz-
mines nuorodas i tyréjo brosiira tose TVDR dalyse,
kuriose pateikiami ikiklinikiniy ir klinikiniy tyrimy
duomenys. Tokiu atveju ikiklinikinés ir klinikinés informa-
cijos santraukose reikéty pateikti pakankamai i$samius
duomenis, geriausiai lentelés forma, kuriais remdamiesi
vertintojai galéty priimti sprendima dél tirlamojo vaisto
galimo toksiskumo ir jo vartojimo saugumo, atliekant
pasitilyta tyrima. Jeigu dél kokio nors specifinio ikiklini-
kiniy arba klinikiniy duomeny aspekto reikéty issamaus
eksperty paaiskinimo arba aptarimo, kuris yra i§samesnis
uZ tyréjo brosifiroje paprastai pateikiamg informacija,
pareiskéjas turéty pateikti ikikliniking ir kliniking informa-
cija TVDR.

2.7.32. Galimybé remtis VCS arba kartu su
kity klinikiniy tyrimy paraiska
pateikto TVDR vertinimu

Jeigu leidimas prekiauti tiriamuoju vaistu iSduotas kurioje
nors valstybéje naréje ar TSK 3alyje, pareiskéjas gali
pateikti dabartinj VCS variantg (arba TSK 3aliy atveju —
VCS lygiavercius dokumentus) kaip TVDR. I§sami infor-
macija apie tikslius reikalavimus pateikiama 1 lenteléje.

Be to, tas pats arba kitas pareiskéjas galéjo biti anksciau
pateikes TVDR, kurj dabar turi susijusios valstybés narés
nacionaliné kompetentinga institucija. Tokiais atvejais
pareiskéjai gali pateikti kryZmine nuorodg | anksciau
pateiktus dokumentus. Jeigu dokumentus pateiké kitas
pareiskéjas, reikéty pateikti to pareiskéjo rastg, kuriame
nacionalinei kompetentingai institucijai baty leista pateikti
kryzming nuorodg j tuos duomenis. I$sami informacija
apie tikslius reikalavimus pateikiama 1 lenteléje.

Supaprastinto TVDR turinys

Ankstesnio vertinimo riisys Kokybés duomenys Ndeklinikiniai Klinikiniai duomenys
uomenys
Tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas i§duotas
kurioje nors ES valstybéje naréje arba TSK 3alyje,
ir atliekant tyrimg, Sis tiriamasis vaistas
naudojamas:
— VCS nustatytomis sglygomis VCS
— ne pagal VCS nustatytas salygas V(S Prireikus Prireikus
— pakeistomis salygas (pvz., uzkodavus tiriamaji P+A VCS VCS
vaistg)

(") http://www.ema.europa.cu/htms/human/ich/ichefficacy.htm


http://www.ema.europa.eu/htms/human/ich/ichefficacy.htm
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Ankstesnio vertinimo rasys

Kokybés duomenys

Neklinikiniai
duomenys

Klinikiniai duomenys

Kitos farmacinés formos arba stiprumo tiriamojo
vaisto rinkodaros leidimas i§duotas kurioje nors
ES valstybéje naréje arba TSK 3alyje, o tiriamajj
vaistg tiekia rinkodaros leidimo turétojas.

VCS +P+A

Taip

Taip

Tiriamojo vaisto rinkodaros leidimas nei§duotas
né vienoje ES valstybéje naréje ar TSK Salyje,
taciau veikliosios medziagos yra vaisto, kuriuo
leista prekiauti ES valstybéje naréje, sudétyje ir

— ji tiekia tas pats gamintojas

— ji tiekia kitas gamintojas

VCS +P+A

VCS +S+P+A

Taip

Taip

Taip

Taip

Tiriamasis vaistas buvo vertinamas, teikiant anks-
tesn¢ Klinikiniy tyrimy paraiska (KTP), ir regist-
ruotas susijusioje valstybéje naréje (+2); tiriamasis
vaistas nepakeistas ir

— po paskutinio KTP pakeitimo naujy duomeny
negauta

Nuoroda | anks¢iau pateiktus dokumentus

— po paskutinio KTP pakeitimo gauta naujy
duomeny

— naudojamas kitomis salygomis

Nauji duomenys

Prireikus

Nauji duomenys

Prireikus

Nauji duomenys

Prireikus

(S — su veikligja medziaga susij¢ duomenys; P — su tiriamuoju vaistu susij¢ duomenys; A — Gairiy dél cheminés ir
farmacinés kokybés dokumentams, susijusiems su klinikiniuose tyrimuose naudojamais tiriamaisiais vaistais, keliamy reikala-
vimy (%) dabartinio varianto priedai.)

(") Réméjas turéty pateikti rasta, kuriuo biity leista pateikti kryzming nuorody i kito pareiskéjo pateiktus duomenis.
() CHMP/QWP/185401/2004 galutinis (http://ec.europa.cu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.
htm).

88. Jeigu pareiskéjas yra rinkodaros leidimo turétojas ir jis sujungta dokumenta, kuriame biity pateikta informacija,

pateiké paraiskg pakeisti VCS, kuri dar nepatvirtinta, bet
susijusi su TVDR vertinimu pacienty saugumo pozitriu,
reikéty paaiskinti pakeitimo pobidj ir priezastj.

89. Jeigu protokole nurodyta tik tiriamojo vaisto veiklioji

medziaga arba ATC kodas (zr. 2.5 dalj), pareiskéjas gali
TVDR pakeisti viena tipine kiekvienos veikliosios
medziagos ir (arba) prie tos ATC grupés priskiriamos veik-
liosios medziagos VCS. Taip pat pareiskéjas gali pateikti

91.

prilygstanti informacijai tipinéje kiekvienos veikliosios
medziagos, kurig bity galima naudoti kaip tiriamajj vaista,

atliekant klinikinj tyrima, VCS.

2.7.4. TVDR, kai tiriamasis vaistas yra placebo

90. Jeigu tirlamasis vaistas yra placebo, informacijai keliamus
reikalavimus galima supaprastinti, atsizvelgiant j 2 lente-
l¢je nustatytus reikalavimus.

2 lentelé

TVDR, kai tiriamasis vaistas yra placebo

Placebo, kaip tiriamojo vaisto, dokumenty rinkinys Kokybés duomenys R Klinikiniai duomenys
duomenys
Tiriamasis vaistas yra placebo P+A Ne Ne
Tiriamasis vaistas yra placebo ir placebo sudeétis Ne Ne Ne
yra tokia pati, kaip ir bandomo tiriamojo vaisto,
jis gaminamas to paties gamintojo ir néra sterilus.



http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
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93.

94.

95.

() Plg.

Placebo, kaip tiriamojo vaisto, dokumenty rinkinys Kokybés duomenys Neklinikiniaf Klinikiniai duomenys
duomenys
Tiriamasis vaistas yra placebo ir jis buvo pateiktas Ne Ne Ne

vertinti, teikiant ankstesne klinikiniy tyrimy
paraiska susijusioje valstybéje naréje.

(S — su veikligja medziaga susij¢ duomenys; P — su tirlamuoju vaistu susij¢ duomenys; A — Gairiy dél cheminés ir
farmacinés kokybés dokumentams, susijusiems su Klinikiniuose tyrimuose naudojamais tiriamaisiais vaistais, keliamy reikala-

vimy (*) dabartinio varianto priedai.)

(") CHMP/QWP/185401/2004 galutinis (http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.

htm).

2.8. Atliekant tyrima naudojami netiriamieji vaistai

Atliekant klinikinj tyrimg vartojami vaistai, kurie neati-
tinka tiriamojo vaisto apibréZties, yra netiriamieji vaistai.
Tiriamuosius nuo netiriamyjy vaisty skirianti riba apra-
Soma Rekomendacijose dél tiriamyjy vaisty ir kity klinikiniuose
tyrimuose naudojamy vaisty (1).

Primygtinai rekomenduojama naudoti tuos netiriamuosius
vaistus, kuriy rinkodaros leidimas i§duotas susijusioje vals-
tybéje naréje. Jeigu tai nejmanoma, kitas pasirinkimas
turéty bhti netiriamieji vaistai, kuriy rinkodara leidZiama
kitoje valstybéje naréje. Jeigu ir tai nejmanoma, kitas pasi-
rinkimas turéty biiti netiriamieji vaistai, kuriy rinkodaros
leidimas i§duotas TSK Salyje arba treciojoje Salyje, kuri
sudariusi savitarpio pripazinimo susitarimg su ES (SPS
Salyje) (?). Jeigu tai nejmanoma, kitas pasirinkimas turéty
bati netiriamieji vaistai, kuriy rinkodara leidziama kitoje
trec¢iojoje Salyje. PrieSingu atveju galima vartoti netiriamajj
vaistg, kurio rinkodaros leidimas neisduotas.

Dél netiriamojo vaisto dokumenty rinkiniui keliamy reika-
lavimy daroma nuoroda | taikytinas gaires, paskelbtas
EudraLex — Vaisty reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy
10 tome (3).

2.9. Kiti dokumentai, kuriuos reikia

Apzvalga

pateikti.

Paraiskos dokumenty rinkinyje, kuris pateikiamas susiju-
sios valstybés narés nacionalinei kompetentingai institu-
cijai, turéty bati Sie papildomi dokumentai:

1) susijusios valstybés narés etikos komiteto nuomonés
kopija (nepaisant to, ar paraiska pateikiama tuo paciu
metu arba tuoj po nuomonés paskelbimo), kuria reikia
pateikti kuo skubiau po jos parengimo, nebent etikos
komitetas  informuoja  pareiskéjg, kad parengé
nuomonés kopija susijusios valstybés narés naciona-
linei kompetentingai institucijai. Sio dokumento patei-
kimas po to, kai buvo pateiktas praSymas leisti atlikti
tyrima, nelaikomas 2.1.4.2 punkte nurodytu doku-
menty pakeitimu;

su  http:/[ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals|

documents/eudralex/vol-10/index_enhtm
(3 Sios treciosios Salys — tai Kanada, Japonija, Sveicarija, Australija ir
Naujoji Zelandija.

() Plg.

su  http://ec.europa.cu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/

documents/eudralex/vol-10/index_en.htm

96.

97.

2) jei jmanoma, bet kurios valstybés narés ar Agentiiros
mokslinés rekomendacijos dél klinikinio tyrimo sant-
rauka. Sio dokumento pateikimas po to, kai buvo
pateiktas praSymas leisti atlikti tyrimg, nelaikomas
2.1.4.2 punkte nurodytu dokumenty pakeitimu;

3) jeigu klinikinis tyrimas yra sutarto PTP dalis — agen-
tiros sprendimo dél pritarimo PTP kopija ir pediatrijos
komiteto nuomoné, nebent su $iais dokumentais
galima iSsamiai susipazinti internetu. Tokiu atveju
pakanka lydrastyje pateikti nuorodg j §j dokumenta
(zr. 2.3 punktg). Sio dokumento pateikimas po to,
kai buvo pateiktas praSymas leisti atlikti tyrimg, nelai-
komas 2.1.4.2 punkte nurodytu dokumenty pakeitimu;

4) tiriamojo vaisto Zenklinimo informacija;

5) jeigu mokami mokesciai — sumokéty mokesciy patvir-
tinimas.

3 lentel¢je pateikiama galutiné dokumenty, kuriuos reikia
pateikti, apzvalga.

3 lentelé

Dokumenty, kuriuos reikia pateikti susijusios valstybés narés
nacionalinei kompetentingai institucijai, vadovaujantis
Siomis i§samiomis rekomendacijomis, s3rasas

Lydrastis, kurio turinys nustatytas 2.3 punkte,
Klinikiniy tyrimy paraiskos forma,
Protokolas, kurio turinys nustatytas 2.5 punkte,

2.6 punkte nustatyta tyréjo brositra arba dokumentas,
kuriuo pakei¢iama tyréjo brosiiira,

2.7 ir 2.7.3 punktuose nustatytas TVDR arba supaprastintas
TVDR,

2.8 punkte nustatytas netiriamojo vaisto dokumenty
rinkinys,

2.9 punkte nustatyti papildomi dokumentai.

2.10. Dokumentams keliami papildomi nacionaliniai
reikalavimai

Klinikiniy tyrimy paraiSkos dokumenty rinkinio turiniui
keliami nacionaliniai reikalavimai gali bati i$samesni uz
2.9 punkte nustatytg dokumenty sgragg toliau nurodytais
dviem atvejais:


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
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98.

99.

100.

101.

102.

2.10.1. Su etikos komitetams svarbia informacija susije doku-
mentai, kuriuos svarsto tik nacionalinés kompeten-
tingos  institucijos,  vadovaujantis  Direktyvos
2001/20/EB 6 straipsnio 4 dalimi

Dokumenty, susijusiy su informacija, kuria pagal Direk-
tyvos 2001/20/EB 6 straipsnio 2 dalj vertina tik etikos
komitetas, nereikia teikti susijusios valstybés narés nacio-
nalinei kompetentingai institucijai.

Taciau, jeigu valstybé naré, vadovaudamasi Direktyvos
2001/20/EB 6 straipsnio 4 dalimi, nusprend¢, kad jos
nacionalinei kompetentingai institucijai tenka atsakomybé
apsvarstyti:

— nuostoliy atlyginimo arba kompensacijos nuostatas,

— draudimg arba nuostoliy atlyginima tyréjo ir (arba)
réméjo jsipareigojimams padengti,

— kompensacijas ir atlyginimus tyréjams ir klinikiniy
tyrimy dalyviams, arba

— réméjo ir klinikiniy tyrimy centry susitarimag,

susijusius dokumentus reikéty pateikti Sios valstybés narés
nacionalinei kompetentingai institucijai.

Valstybés narés, kurios nusprendzia i$plésti nacionalinés
kompetentingos institucijos vertinimo apimtj, jpareigotos
apie tai pranesti Komisijai, kitoms valstybéms naréms ir
agentiirai. Tos valstybés narés i§vardytos Europos Komi-
sijos klinikiniy tyrimy interneto svetaingje (*).

2.10.2. Dokumentai, susije su informacija apie grieztesng Klini-
kinio tyrimo dalyvio apsaugg, vadovaujantis Direktyvos
2001/20/EB 3 straipsnio 1 dalimi

Kai kuriose valstybése narése gali galioti nacionalinés
nuostatos dél klinikiniy tyrimy dalyviy apsaugos, kurios
yra i§samesnés uz Direktyvos 2001/20/EB nuostatas (plg.
su Direktyvos 2001/20/EB 3 straipsnio 1 dalimi).

Kad nacionaliné kompetentinga institucija galéty jvertinti
atitiktj Sioms nacionalinéms nuostatoms (toliau — pagrin-
dinés nacionalinés nuostatos), valstybé narés gali pareika-
lauti klinikiniy tyrimy paraiSkos dokumenty rinkinyje
pateikti papildomg informacija.

(") http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalshuman-use/
clinical-trials/index_en.htm

103.

104.

105.

106.

Taciau valstybés narés gali reikalauti pateikti $ig papildoma
informacija, tik jeigu pagrindiné nacionaliné nuostata
neprieStarauja Direktyvai 2001/20/EB. Todél visy pirma
reikia, kad $ia pagrindine nacionaline nuostata:

— biity akivaizdziai siekiama labiau negu Direktyvos
2001/20/EB nuostatomis apsaugoti klinikinio tyrimo
dalyvi,

— ji bty tinkama ir proporcinga, atsizvelgiant j sickiama
tikslg,

— neprieStarauty  Direktyvoje  2001/20/EB  nustatytai

tvarkai, ir

— deréty su Direktyvoje 2001/20/EB nustatytais termi-
nais.

Komisija wuztikrins pagrindiniy nacionaliniy nuostaty
atitiktj Siems reikalavimams.

3. PRANESIMAS APIE PAKEITIMUS IR SUSIJUSIAS PRIE-
MONES

3.1. Teisinis pagrindas ir taikymo sritis

Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio a punkte nustatyta:

,Pradéjus klinikinj tyrima, réméjas gali i§ dalies pakeisti
protokolg. Jei Sie pakeitimai svarbis ir gali turéti jtakos
tirlamyjy asmeny saugumui arba pakeisti moksliniy doku-
menty, pateikty tyrimui pagristi, supratimg, arba jie yra
svarbiis kitais pozitiriais, réméjas gali pranesti konkrecios
valstybés narés arba valstybiy nariy kompetentingoms
institucijoms apie $iy pakeitimy priezastis ir jy turinj bei
informuoti etikos komitetg arba etikos komitetus pagal 6
(Etikos komitetas) ir 9 (Klinikinio tyrimo pradzia) straips-
nius*.

Atsizvelgiant | vienodas pakeitimo, kuris yra ,svarbus ir
gali turéti jtakos tiriamyjy asmeny saugumui arba pakeisti
moksliniy dokumenty, pateikty tyrimui pagristi, supra-
timg“ ir pakeitimo, kuris yra ,svarbus kitais poZifiriais®,
teisines pasekmes, Siose rekomendacijose vartojamas
terminas ,svarbus pakeitimas“ apima abiejy rasiy pakei-
timus.


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/human-use/clinical-trials/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/human-use/clinical-trials/index_en.htm
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107. Pranesimas arba informacijos pateikimas (!) yra bitinas, — Klinikiniy tyrimy dalyviy saugumui arba fiziniam ar

108.

109.

110.

111.

112.

tik jeigu pakeitimas yra svarbus. Pagal Direktyvos
2001/20/EB nuostatas nei pranesti, nei informuoti apie
nesvarbius pakeitimus neprivaloma. Nei susijusios vals-
tybés narés nacionalinés kompetentingos institucijos, nei
jos etikos komitetas negali jpareigoti réméjo pateikti
nesvarbius pakeitimus. Siuo tikslu taikomos nesvarbiy
pakeitimy taisyklés (plg. su 3.6 punktu).

3.2. Termino ,pakeitimas“ sgvoka

Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio a punkte nurodytu
pakeitimu nelaikomi toliau nurodyti pakeitimai:

— nacionalinés kompetentingos institucijos atlickamo
prasymo leisti atlikti tyrimg vertinimo metu jai
pateikty dokumenty pakeitimas (dél Siy aspekty Zr.
2.1.4.2 dalj), ir

— etikos komiteto atlickamo prasymo leisti atlikti tyrima
vertinimo metu jam pateikty dokumenty pakeitimas.

Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio a dalyje nurodyti tik
patvirtinto protokolo pakeitimai. Reikéty suprasti, kad tai

yra visi pateikti dokumentai, susij¢ su patvirtintu proto-
kolu.

Pagal Direktyvos 17 straipsnio 2 dalj metiné saugumo
atskaita (MSA) néra per se pakeitimas, todél apie ja nereikia
pranesti susijusios valstybés narés nacionalinei kompeten-
tingai institucijai kaip apie svarby pakeitimg. Taliau
réméjas turi patikrinti, ar dél MSA pateikty duomeny
nereikia pakeisti kartu su prasymu leisti atlikti klinikinj
tyrima pateikty dokumenty. Jeigu Sis pakeitimas svarbus,
Siems pakeitimams taikomos prane§imo apie svarbius
pakeitimus taisyklés.

Asmens rySiams arba jo kontaktiniy duomeny (pvz.,
e. pasto arba adreso) pakeitimas nelaikomas pakeitimu,
jeigu réméjas ir teisinis atstovas tebéra tas pats. Taciau
réméjas turéty uztikrinti, kad susijusios valstybés narés
nacionaliné kompetentinga institucija kuo grei¢iau suZi-
noty apie § pasikeitima, kad nacionaliné kompetentinga
institucija galéty vykdyti savo priezitiros funkcija.

3.3. Termino ,svarbus“ sgvoka

Tyrimo pakeitimai laikomi svarbiais, jeigu jie gali turéti
didelés jtakos:

(") Direktyvoje 2001/20/EB pranesimas nacionalinei kompetentingai
institucijai skiriasi nuo etikos komiteto informavimo. Siose rekomen-
dacijose abiejy riisiy pateikiami dokumentai bus vadinami pranesimu.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

dvasiniam nelie¢iamumui, arba

— tyrimo mokslinei reiksmei.

Visais atvejais pakeitimas laikomas svarbiu, tik jeigu jis
atitinka vieng i§ pirmiau minéty kriterijy arba juos abu.

Ar pakeitimas turéty bati laikomas svarbiu, turi jvertinti
réméjas. Sis vertinimas atlickamas individualiai, atsizvel-
giant | minétus kriterijus. Tais atvejais, kai réméjas konsul-
tuojasi su nacionaline kompetentinga institucija, rekomen-
dacija turi biti suteikta nedelsiant ir nemokamai, nors uz
minétg vertinimg atsako réméjas.

Taciau Siuos kriterijus reikia taikyti atidziai, kad nebaty
pateikiama pernelyg daug informacijos. Visy pirma ne
kiekvienas klinikiniy tyrimy paraiSkos formos pakeitimas
automatiskai laikomas svarbiu pakeitimu.

Kasmetinis tyréjo brositiros atnaujinimas pagal Direktyvos
2005/28/EB 8 straipsnj néra per se svarbus pakeitimas.
Tadiau réméjas turi patikrinti, ar $is atnaujinimas néra
susijes su pakeitimais, kuriuos reikéty laikyti svarbiais.
Tokiu atveju pakeitimui taikomos pranesimo apie svarbius
pakeitimus taisyklés.

Réméjas taip pat turéty jvertinti, ar dél keliy svarbiy pakei-
timy klinikinis tyrimas nepakei¢iamas tiek, kad jj reikéty
laikyti visiskai nauju klinikiniu tyrimu ir dél kurio reikéty
pradéti nauja leidimo gavimo procediira.

3.4. Pavyzdziai

Atsizvelgdamas | Siuos kriterijus, réméjas galéty pasinau-
doti toliau pateikiamais pavyzdziais, priimdamas indivi-
dualius sprendimus. Sie pavyzdziai susije tik su tais aspek-
tais, kuriuos vertina susijusios valstybés narés nacionaliné
kompetentinga institucija. Dél etikos komiteto svarstomy
aspekty daroma nuoroda j Direktyvos 2001/20/EB 8
straipsniu pagristas Komisijos rekomendacijas.

3.4.1. Pakeitimai, susije su klinikinio tyrimo protokolu

Toliau pateikiamas neiSsamus protokolo pakeitimy, kurie
paprastai yra svarbis, saraSas:

a) Kklinikinio tyrimo pagrindinio tikslo pakeitimas;
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b) pirminio arba antrinio sukeliamo pakitimo rodikliy
pakeitimas, kuris gali turéti didelés jtakos klinikinio
tyrimo saugumui arba mokslinei reik$mei;

¢) pirminio sukeliamo pakitimo rodiklio naujo mato
naudojimas;

d) nauji toksikologiniai arba farmakologiniai duomenys
arba naujas toksikologiniy arba farmakologiniy
duomeny aiskinimas, kuris gali turéti jtakos rizikos
ir naudos vertinimui;

e) tyrimo pabaigos apibrézties pakeitimas, net jeigu prak-
tiskai tyrimas jau baigtas;

f) papildomos tyrimo gydymo grupés arba placebo
grupés sudarymas;

g) jtraukimo arba nejtraukimo kriterijy pakeitimas, kaip
antai amziaus riby pokyciai, jeigu Sie pakeitimai gali
turéti didelés jtakos klinikinio tyrimo saugumui arba
mokslinei reik§mei;

h) stebéjimo vizity skaiCiaus sumazéjimas;

i) diagnostikos arba medicininio stebéjimo tvarkos
pakeitimas, kuris gali padaryti didelj poveikj klinikinio

tyrimo saugumui arba mokslinei vertei;

j) nepriklausomos duomeny stebéjimo tarybos pasitrau-
kimas;

k) tiriamyjy vaisty pakeitimas;

1) tiriamyjy vaisty dozavimo pakeitimas;

m) tiriamyjy vaisty vartojimo biido pakeitimas;

n) tyrimo plano pakeitimas, kuris gali turéti didelés
jtakos pirminei arba svarbiai antrinei statistinei
analizei arba rizikos ir naudos vertinimui.

120. Toliau pateikiamas nei§samus protokolo pakeitimy, kurie

paprastai yra nesvarbils, saraas:

a) tyrimo identifikacijos duomeny pakeitimai (pvz., pava-
dinimo pakeitimas ir pan.);

121.

122.

b) tiriamyjy ir (arba) tretiniy sukeliamo pakitimo rodikliy
saraSo pailgéjimas (arba) sutrumpéjimas;

¢) nedidelis tyrimo trukmés pailgéjimas (iki 10 % bendro
tyrimo laiko);

d) daugiau kaip 10 % bendro tyrimo laiko trukmés pail-
géjimas, jeigu:

— gydymo tirlamuoju vaistu trukmé nepailgéja,

— nekeiCiama tyrimo pabaigos apibréztis, ir

— nekeic¢iamos stebéjimo procediros;

e) klinikinio tyrimo dalyviy skaiCiaus pakeitimas tyrimo
centre, jeigu bendras dalyviy skaicius susijusioje valsty-
béje naréje yra tapatus arba Sis skaiCius nesmarkiai
padidéja arba sumazéja, atsizvelgiant i tikrajj dalyviy
skaiciy;

f) klinikinio tyrimo dalyviy skai¢iaus pakeitimas susiju-
sioje valstybéje naréje, jeigu bendras dalyviy skaicius
yra tapatus arba $is skaicius nesmarkiai padidéja arba
sumazéja, atsizvelgiant j tikrajj dalyviy skaiciy;

g) dokumenty, kuriuos moksliniy tyrimy grupé naudoja
tyrimo duomenims uzfiksuoti (pvz., ataskaitos apie
tam tikrus atvejus formos arba duomeny suvedimo
formos) pakeitimas;

h) papildomas stebéjimas saugumo tikslais, kuris néra
skubios saugos priemonés dalis, o vykdomas dél atsar-
gumo;

i) smulkiis protokolo paaiskinimai;

j) tipografiniy klaidy iStaisymas.

3.4.2. Su TVDR susije pakeitimai

Rekomendacijos dél TVDR pakeitimy pateikiamos Gairiy
dél cheminés ir farmacinés kokybés dokumentams, susijusiems su
klinikiniuose  tyrimuose naudojamais  tiriamaisiais  vaistais,
keliamy reikalavimy 8 skyriuje (1).

3.4.3. Su tyréjo brositira susije pakeitimai

Toliau pateikiamas neiSsamus tyréjo brositiros pakeitimy,
kurie paprastai yra svarbis, sgrasas:

(") CHMP/QWP/185401/2004 galutinis (http://ec.europa.cu/enterprise/

sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm).


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm

2010 3 30

Europos Sajungos oficialusis leidinys

C 82/15

123.

124.

125.

a) nauji toksikologiniai arba farmakologiniai duomenys
arba tyréjui svarbiy toksikologiniy arba farmakologiniy
duomeny naujas aiskinimas;

b) metinéje saugumo ataskaitoje pateikiamos referencinés
saugumo informacijos pakeitimai.

3.4.4. Pakeitimai, susije su kitais pradiniais dokumentais
prasymui leisti atlikti klinikinj tyrimg pagrjsti

Toliau pateikiamas nei§samus kity pradiniy dokumenty
pakeitimy, kurie paprastai yra svarbds, sarasas:

a) réméjo arba réméjo teisinio atstovo pakeitimas;

b) tiriamojo vaisto rinkodaros leidimo panaikinimas arba
galiojimo sustabdymas.

Toliau pateikiamas nei§samus kity pradiniy dokumenty
pakeitimy, kurie paprastai yra nesvarbiis, sgrasas:

a) bet koks asmeny, i§skyrus réméja ar jo teisinj atstova,
pvz., pareiskéjo klinikiniy tyrimy moksliniy bendra-
darbiy, kurie stebi klinikinj tyrimg tyréjo nurodymu,
ir klinikiniy moksliniy tyrimy organizacijy pakeitimas
(atkreipkite démesj, kad atsakomybé uz klinikinj tyrima
prie§ nacionaling kompetentinga institucija visuomet
tenka réméjui arba jo teisiniam atstovui);

b) bet koks dokumentuose nurodyty asmeny kontaktiniy
duomeny pakeitimas (taciau zr. 3.2 punktg dél asmens
rySiams kontaktiniy duomeny);

¢) réméjo arba asmeny, kurie jgalioti atlikti tam tikras
uzduotis, organizacijos vidaus pokyciai;

d) logistikos susitarimy, susijusiy su méginiy saugojimu ir
(arba) vezimu, pakeitimai;

e) techninés jrangos pakeitimas;

f) sarao per se papildymas susijusia kita valstybe nare
arba trecigja Salimi arba jos ibraukimas.

3.5. Kam reikéty pranesti apie svarbius pakeitimus?

Svarbiis pakeitimai gali bati susije su informacija, kuri yra
svarbi vertinimui, kurj atlicka nacionaliné kompetentinga
institucija, etikos komitetas arba abu.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

Apie svarbius informacijos, kuria vertina tik susijusios
valstybés narés nacionaliné kompetentinga institucija,
pakeitimus réméjas turéty pranesti tik nacionalinei
kompetentingai institucijai.

Apie svarbius informacijos, kurig pagal Direktyvos
2001/20/EB nuostatas vertina tik susijusios valstybés
narés etikos komitetas, pakeitimus réméjas turéty pranesti
tik etikos komitetui. Visy pirma, tai ypa¢ svarbu, kai infor-
macija susijusi su:

— Klinikiniy tyrimy centru (Direktyvos 2001/20/EB 6
straipsnio 3 dalies f punktas),

— raSytine informacija, kuri bus pateikiama klinikinio
tyrimo dalyviui, siekiant gauti visas pasekmes Zinancio
asmens sutikimg (Direktyvos 2001/20/EB 6 straipsnio
3 dalies g punktas), ir

— tyréju (Direktyvos 2001/20/EB 6 straipsnio 3 dalies d
punktas).

Sie aspektai aiskinami kitose Direktyvos 2001/20/EB 8
straipsniu pagristose Komisijos rekomendacijose.

Jeigu tai svarbiis pakeitimai, turintys jtakos informacijai,
kurig vertina ir susijusios valstybés narés nacionaliné
kompetentinga institucija, ir etikos komitetas, réméjas
turéty pateikti prane§imus abiem institucijoms.

Informuoti vieng institucijg apie svarbius pakeitimus vien
informavimo tikslais, jeigu $ig informacija vertina kita
institucija, nereikia.

Praktiskai susijusios valstybés narés nacionalinei kompe-
tentingai institucijai ir etikos komitetui biitina bendrauti
vienai su kita, kad baty uZztikrinti praktiniy Ziniy arba
informacijos mainai. Tai gali bati ypa¢ svarbu, pavyzdziui:

— vertinant moksling informacija, kai biitinos specifinés
praktinés Zinios,

— uztikrinant veiksmingus klinikiniy tyrimy centry
patikrinimus, ir

— atnaujinant susijusig EudraCT informacija.
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3.6. Nesvarbiis pakeitimai

132. Apie nesvarbius pakeitimus nacionalinei kompetentingai
institucijai arba etikos komitetui réméjui pranesti nereikia.
Taciau nesvarbius pakeitimus reikéty uzfiksuoti ir jtraukti j
veliau pateikiamus dokumentus, pvz., | vélesnj pranesima
apie svarby pakeitimg. Tai itin svarbu rengiant klinikiniy
tyrimy paraiSkos forma: jvykus svarbiam pakeitimui, $ig
forma reikéty visiskai atnaujinti. Atitinkamai turéty bati
suteikta galimyb¢, paprasius tyrimo centre arba réméjo
patalpose patikrinti nesvarbiy pakeitimy patvirtinamuosius
dokumentus.

3.7. Prane§imo forma ir turinys

133. Pranesime apie svarby pakeitima turéty bati:

a) pasiradytas lydrastis, kuriame yra:

— lydras¢io temos eilutéje pateikiamas EudraCT
numeris ir réméjo protokolo numeris (jeigu toks
numeris yra) bei tyrimo pavadinimas ir réméjo
suteiktas unikalus pakeitimo skaitmeninis kodas,
pagal kurj galima nustatyti svarby pakeitima. Sj
skaitmeninj koda reikia nuosekliai naudoti,

— pareiskéjo identifikacijos duomenys,

— pakeitimo  identifikacijos  duomenys  (réméjo
suteiktas  svarbaus  pakeitimo  skaitmeninis
kodas (') ir data). Vienas pakeitimas gali apimti
kelis protokolo arba patvirtinamyjy moksliniy
dokumenty pakeitimus,

— i8ryskinta informacija apie kokias nors ypatingas
problemas, susijusias su pakeitimu, ir nuoroda,
kur pirminés paraiskos dokumenty rinkinyje yra
susijusi informacija arba tekstas,

— nurodyta informacija, kuri nebuvo jtraukta i prane-
§imo apie pakeitima forma ir kuri gali turéti jtakos
tyrimo dalyviams keliamam pavojui,

— kai taikoma, visy klinikiniy tyrimy, kuriems pada-
rytas poveikis, sarasas su EudraCT numeriais ir susi-
jusiy pakeitimy skaitmeniniais kodais (Zr. pirmiau);

b) i§ dalies pakeista pranesimo apie pakeitimg forma, kuri
paskelbta Eudralex — Vaisty reglamentavimo Europos

(") Skaitmeniniu numeriu paZzymimas pakeitimas ir juo pateikiama
nuoroda j visus pateiktus dokumentus. Réméjas nusprendzia, kokj
koda naudoti. Pakeitimo formos E1 dalyje reikia jrasyti datg ir
naujojo pakeitimo varianta, su kuriuo susijusi $i forma.

Sajungoje taisykliy (%) 10 tome. Reikéty naudoti tik 3ig
pareiskimo apie pakeitima forma;

¢) pakeitimo aprasymas:

— i3 dalies pakeisty dokumenty, kuriuose matomos
ankstesné ir nauja formuluotés su matomais pakei-
timais, iStrauka ir iStrauka, kurioje matoma tik
nauja formuluote,

— nepaisant ankstesnio punkto, jeigu pakeitimy yra
tick daug arba jie yra tokios placios apimties, kad
dél jy reikéty parengti visiskai naujg dokumento
variantg — viso dokumento naujas variantas. Siuo
atveju papildomoje lenteléje reikéty isvardyti doku-
menty pakeitimus. Siame sgrase tapacius pakei-
timus galima sugrupuoti.

Naujgjj variantg reikéty pazyméti data ir atnaujinto
varianto numeriu.

d) pagalbiné informacija, jskaitant (kai taikoma):
— duomeny suvestines,
— atnaujintg bendrg rizikos ir naudos vertinima,

— galimas pasekmes tyrime jau dalyvaujantiems tiria-
miesiems asmenims,

— galimas pasekmes rezultaty vertinimui;

e) jeigu svarbus pakeitimas susij¢s su informacijos, jvestos
i klinikiniy tyrimy paraiskos formg, pakeitimais —
perzitréta XML rinkmenos kopija su i§ dalies pakeista
data. Jeigu forma pateikiama ne per telematikos
sistema, reikéty iSryskinti perzitrétos formos laukus,
kuriems svarbus pakeitimas tur¢jo jtakos (3).

134. Jeigu svarbus pakeitimas turi jtakos daugiau kaip vienam

(3

)

to paties réméjo ir to paties tiriamojo vaisto klinikiniam
tyrimui, susijusios valstybés narés nacionalinei kompeten-
tingai institucijai ir (arba) etikos komitetui, réméjas gali
pateikti bendrg vieng pranesima. Lydrastyje ir pranesime
reikéty pateikti visy klinikiniy tyrimy, kuriems svarbus
pakeitimas turi jtakos, sara$g su jy EudraCT numeriais ir
susijusiy pakeitimy skaitmeniniais kodais. Jeigu svarbus
pakeitimas susijes su keliy klinikiniy tyrimy paraisky
formy pakeitimais, visas formas reikéty atnaujinti (Zr.
3.7 punktg).

() http://ec.europa.eufenterprise/sectors/pharmaceuticalsdocuments/

eudralex/vol-10/index_en.htm

KTP formos A4 dalyje reikéty nurodyti i§ pradziy patvirtinto proto-
kolo varianta ir data ir véliau i§ dalies keiCiant protokola sie
duomenys neturéty bati kei¢iami. Pakeitimo formos B4 dalyje
reikéty nurodyti Siuo metu patvirtinto protokolo variantg ir datg.
Atkreipkite démesj, kad KTP formos H dalies nereikia keisti, nes ji
susijusi su etikos komitetui pateiktos KTP paraiskos statusu, patei-
kiant KTP kompetentingai institucijai.
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3.8. Atsakymo terminas. Igyvendinimas 138. Dél pakeitimy, pateikty tik etikos komitetui arba tik

nacionalinei kompetentingai institucijai — réméjas gali

135. Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio a punkto antroje ir igyvendinti pakeitimg, jeigu etikos komiteto nuomoné

trecioje pastraipose nustatyta: palanki arba kompetentingai nacionalinei institucijai néra
pagrindo nepritarti.

. L . . . 139. Iki to laiko tyrimg galima testi, remiantis pirminiais doku-
,,RemdamaS{s 6 straipsnio 3 d,alwe nurqdytals ypatumais ir mentais, nebent taikomos skubiy saugos priemoniy taisy-
pagal 7 straipsnj, etikos komitetas pateikia savo nuomong Klés
ne ilgiau kaip per 35 dienas nuo dienos, kai gaunamas '
tinkamai jformintas siilomas pakeitimas. Jei $i nuomoné
yra nepalanki, réméjas negali keisti protokolo.

140. Pareiskéjai turéty Zinoti, kad S$iomis procedfiromis
siekiama uztikrinti greitg ir veiksminga svarbiy pakeitimy
tvarkymg. Tokiomis aplinkybémis dél  netinkamai
parengty dokumenty svarbiam pakeitimui gali bati nepri-

Jei etikos komiteto nuomoné yra palanki, o valstybiy tarta. Nepritarus pakeitimui, pareiskéjas turi teis¢ dar karta
. . o S . teikti dokumentus.
nariy kompetentingos institucijos nerado priezasciy nepri-
tarti pirmiau minétiems svarbiems pakeitimams, réméjas
gali testi klinikinj tyrima pagal protokolo pakeitima. Kitu
atveju, remejas arba aFflzvelgla L tal, .kodel nepritariama ir 141. Patvirtinus pakeitimus, réméjas turi uZtikrinti, kad apie
padaro atitinkamus sitilomus pakeitimus protokole, arba juos biity praneita tyréjams.
atsiima siilomas pataisas.”
3.9. Pranesimas apie skubias saugos priemones
136. Taigi, etikos komitetas ne véliau kaip per 35 kalendorines 142. Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio b punkte nustatyta:
dienas turi parengti nuomong¢ dél pateikto tinkamai
teisiskai jforminto siGilomo svarbaus pakeitimo. Jeigu
etikos komitetas nusprendZzia, kad pateikti dokumentai ,Nepazeidziant $io straipsnio a dalies ir atsizvelgiant j
néra tinkamai teisiskai iforminti, etikos komitetas turétlg aphnkybes’ ypaé pasireigkus naujam poveikiui, Susijusiam
apie tai informuoti pareiskéjg per pirmas 10 Sio 35 dieny su tuo tyrimu arba tiriamo vaisto kiirimu, kai tas naujas
laikotarpio kalendorines dienas. Reikéty nurodyti tokio poveikis gali turéti jtakos tiriamyjy asmeny saugumui,
sprendimo prieZastis. réméjas ir tyréjas imasi tam tikry skubiy saugos prie-
moniy, kad tiriamieji asmenys biity apsaugoti nuo tiesio-
ginio pavojaus. Réméjas nedelsdamas informuoja kompe-
tentingas institucijas apie $iuos naujus reiskinius ir prie-
mones, kuriy imtasi, bei uztikrina, kad tuo pat metu apie
137. Direktyvoje 2001/20/EB nenustatytas joks nacionalinei tai biity prancsta etikos komitetui.
kompetentingai institucijai taikomas terminas, ir, atsizvel-
giant | prasymo leisti atlikti tyrima tinkamumo patvirti-
nimo laikg, nacionalinés kompetentingos institucijos ragi- 143. Skubios saugos priemonés — jeigu jy imamasi dél klini-
namos parengti atsakyma per 35 kalendorines dienas nuo kiniy tyrimy dalyviy saugumo — tai, pvz., laikinas tyrimo
tinkamai teisiskai jforminto prane§imo apie pakeitimg sustabdymas (zr. 3.10 punkta) arba nustatomos papil-
gavimo. [ §j laikotarpj jeina ir pateikty dokumenty tinka- domos stebéjimo priemongs.
mumo patvirtinimas. Jeigu pateikti dokumentai néra
tinkamai teisiskai jforminti (pvz., dokumenty rinkinyje
néra dokumenty, kuriuos reikia pateikti pagal sias reko-
mendacijas), nacionalinés kompetentingos institucijos ragi- 144. Skubiy saugos priemoniy galima imtis i§ anksto nepra-
namos informuoti pareiskéjg per pirmas 10 $io 35 dieny ne$us nacionalinei kompetentingai institucijai. Taciau
laikotarpio  kalendoriniy dieny. Reikéty nurodyti tokio réméjas privalo ex post kuo greic¢iau informuoti susijusios
sprendimo priezastis. Sj atsakymo terming galimg pratesti, valstybés narés nacionaling kompetentinga institucijg ir
jeigu toks pailginimas pagristas, atsizvelgiant i svarbaus etikos komitetg apie naujus jvykius, priemones, kuriy
pakeitimo pobiidj, pvz., jeigu nacionaliné kompetentinga imtasi, ir tolesnius veiksmus. Jeigu pradiné informacija
institucija turi pasikonsultuoti su eksperty grupe arba pateikiama telefonu, po pokalbio telefonu atsekamumo
komitetu. Tokiais atvejais nacionaliné kompetentinga insti- tikslais reikéty nusiysti faksg arba e. laiskg. Véliau reikéty
tucija turéty informuoti réméja apie tai, kiek terminas pateikti rasytine ataskaita.
pratestas ir tokio pratesimo prieZastis. Jeigu nacionaliné
kompetentinga institucija pareiskia, kad néra pagrindo
nepritarti tyrimui, réméjas gali jgyvendinti pakeitimus,
net jeigu nuo svarbaus pakeitimo pateikimo praéjo maziau 145. Ex post prane$imas apie skubias saugos priemones neprik-

nei 35 dienos.

lauso nuo jsipareigojimo:
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— pranesti apie svarbius pakeitimus (Zr. pirmiau),

— likus 15 dieny pranesti apie ankstyva tyrimo nutrau-
kima, vadovaujantis Direktyvos 2001/20/EB 10
straipsnio ¢ punktu (Zr. 4.2.2 punkta), ir

— pranesti apie nepageidaujamus reiSkinius ir sunkias
nepageidaujamas reakcijas, vadovaujantis Direktyvos
2001/20/EB 16 ir 17 straipsniais.

3.10. Laikinas tyrimo sustabdymas

Laikinas tyrimo sustabdymas yra patvirtintame protokole
nenumatytas tyrimo nutraukimas, kai tyrima ketinama
atnaujinti.

Laikinas sustabdymas gali bati:

— svarbus pakeitimas, arba

— Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio b punkte nuro-
dytos skubios saugos priemonés dalis. Siuo atveju apie
laiking tyrimo sustabdyma reikéty pranesti nedelsiant
ir ne veliau kaip iki Direktyvos 2001/20/EB 10
straipsnio ¢ punkto antrame sakinyje nustatyto
termino pabaigos — per 15 dieny nuo tyrimo laikino
sustabdymo.

Tyrimo laikino nutraukimo priezastis ir apimtj, pvz.,
dalyviy jtraukimo proceso sustabdyma arba jau jtraukty
tirlamyjy asmeny gydymo nutraukimg, reikéty i$samiai
paaiskinti pranesime (svarbaus pakeitimo atveju, Zr. 3.7
punkta) arba ex post pateikiamoje informacijoje (skubiy
saugos priemoniy atveju, Zr. 3.9 punkta).

Pakartoting tyrimo pradzig reikéty laikyti svarbiu pakei-
timu, jeigu jrodyta, kad i§ naujo pradéti tyrima saugu.

Jeigu réméjas nusprendzia nebepradéti laikinai sustabdyto
tyrimo, jis turéty apie tai praneSti susijusios valstybés
narés nacionalinei kompetentingai institucijai per 15
dieny nuo sprendimo priémimo, vadovaujantis Direktyvos
2001/20/EB 10 straipsnio ¢ punkto antru sakiniu (Zr. 4.2
punktg).

3.11. Nacionalinés kompetentingos institucijos spren-

dimas sustabdyti arba uZdrausti klinikinj tyrimg dél

abejoniy, susijusiy su tyrimo saugumu arba moksliniu
pagristumu

Direktyvos 2001/20/EB 12 straipsnio 1 dalyje nustatyta:

LJei valstybé naré turi objektyviy prieZas¢iy manyti, kad 9
straipsnio 2 dalyje nurodytas prasymas leidimui gauti
nebeatitinka reikalavimy arba turi informacijos, kuri
kelia abejoniy dél klinikinio tyrimo saugumo ar mokslinio
pagristumo, ji gali sustabdyti arba uZzdrausti klinikinj
tyrimg, ir apie tai pranesa réméjui.

Valstybé nar¢, prie§ priimdama sprendima, iSskyrus tuos
atvejus, kai gresia nei§vengiamas pavojus, praso réméjo ir
(arba) tyréjo pareiksti savo nuomone, kuri turi bati
pateikta per vieng savaite.

Tokiu atveju susijusi kompetentinga institucija nedelsdama
prane$a kitoms kompetentingoms institucijoms, atitin-
kamam etikos komitetui, Agentirai ir Komisijai apie
savo sprendimg sustabdyti arba uZzdrausti tyrima, bei $io
sprendimo priezZastis.”

152. Jeigu tyrimas nutraukiamas po to, kai jis buvo sustabdytas,

153.

154.

155.

156.

taikomos pranesimo apie tyrimo pabaigg taisyklés (zr. 4.2
punkta).

3.12. Taikyting klinikiniy tyrimy taisykliy nesilai-
ymas

Direktyvos 2001/20/EB 12 straipsnio 2 dalyje nustatyta:

Jei kompetentinga institucija turi objektyviy priezas¢iy
manyti, kad réméjas, tyréjas ar kitas atliekant tyrima daly-
vaujantis asmuo nesilaiko nustatyty jsipareigojimy, ji
nedelsdama jam apie tai prane$a, nurodydama veiksmy,
kuriy turi bati imtasi, kad susidariusi padétis baty iStai-
syta, eiga. Ta kompetentinga institucija nedelsdama
prane$a etikos komitetui, kitoms kompetentingoms insti-
tucijoms ir Komisijai apie savo atliktus veiksmus.

Reikéty nustatyti nacionalinés kompetentingos institucijos
nurodytos veiksmy eigos jgyvendinimo tvarkarastj ir datg,
kada réméjas nacionalinei kompetentingai institucijai
turéty pateikti ataskaita apie igyvendinimo proceso
pazangg ir uzbaigimg.

Réméjas turety uztikrinti, kad nacionalinés kompeten-
tingos institucijos nustatyta veiksmy eiga bity nedelsiant
igyvendinama, ir pateikti ataskaita susijusios valstybés
narés nacionalinei kompetentingai institucijai apie jgyven-
dinimo proceso pazanga ir uZzbaigima, atsizvelgiant i
nustatytg tvarkarastj.

Nacionaliné kompetentinga institucija privalo informuoti
kitas nacionalines kompetentingas institucijas, susijusios
valstybés narés etikos komitetg ir Komisija apie veiksmy

eiga.
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4. KLINIKINIO TYRIMO PABAIGOS PASKELBIMAS
4.1. Teisinis pagrindas ir taikymo apimtis

Direktyvos 2001/20/EB 10 straipsnio ¢ punkte nustatyta:

,Per 90 dieny nuo Kklinikinio tyrimo pabaigos réméjas
pranesa atitinkamos valstybés narés arba atitinkamy vals-
tybiy nariy kompetentingoms institucijoms ir etikos komi-
tetui, kad klinikinis tyrimas baigtas. Jei klinikinis tyrimas
turi bati sustabdytas anks¢iau, $is laikotarpis sutrumpi-
namas iki 15 dieny bei i§samiai paaiskinamos jo prie-
Zastys.*

Direktyvoje 2001/20/EB nepateikiama tyrimo pabaigos
apibréztis. Tyrimo pabaigos apibreztj reikéty pateikti
protokole (dél rekomendacijy Zr. 2.5 punkta). Dél apibréz-
ties pakeitimy zr. 3.4.1 punkta.

4.2. Tyrimo pabaigos paskelbimo tvarka
4.2.1. Bendrosios taisyklés

Réméjas turi paskelbti tyrimo pabaiga, kai visas tyrimas
uzbaigiamas visose susijusiose valstybése narése (trecio-
siose Salyse). Klinikinio tyrimo pabaigos apibréztis patei-
kiama protokole (zr. 4.1 punkta).

Apie tyrimo pabaiga reikia paskelbti visy susijusiy vals-
tybiy nariy nacionalinei kompetentingai institucijai ir
etikos komitetui per 90 dieny nuo klinikinio tyrimo
pabaigos. Siuo tikslu reikéty naudoti Eudralex — Vaisty
reglamentavimo Europos Sgjungoje taisykliy (') 10 tome
paskelbtg forma.

(") http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticals/documents|
eudralex/vol-10/index_en.htm

161.
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Informuotos valstybés narés atsakingos uz Sios informa-
cijos jvedima j EudraCT duomeny bazg.

4.2.2. Sutrumpintas ankstyvo tyrimo nutraukimo terminas

Ne dél saugumo, o dél kity priezasciy, kaip antai sparciau,
nei numatyta, uzbaigto tirilamyjy asmeny jtraukimo j
tyrima, uzbaigto klinikinio tyrimo pabaiga nelaikoma
ankstyvu tyrimo nutraukimu.

Ankstyvo tyrimo nutraukimo atveju réméjas nedelsdamas
ir ne véliau kaip per 15 dieny nuo tyrimo sustabdymo
privalo pranesti apie tyrimo pabaiga susijusios valstybés
narés nacionalinei kompetentingai institucijai ir etikos
komitetui, i$samiai paaiskinti prieZastis ir aprayti tolesnes
priemones, jeigu tokiy priemoniy imtasi saugumo tikslais.

4.3. Klinikinio tyrimo suvestiné ataskaita

Klinikinio tyrimo suvestiné ataskaita yra pranesimo apie
tyrimo pabaiga dalis, nors ji paprastai pateikiama tik po
prane$imo apie tyrimo pabaiga. Réméjas turéty pateikti $ig
suvesting ataskaita, pra¢jus ne daugiau kaip vieniems
metams nuo nepediatriniy klinikiniy tyrimy uzbaigimo.
Pediatriniams  klinikiniams tyrimams taikomi terminai
nustatyti Komisijos komunikate 2009/C28/01. Dél klini-
kiniy tyrimy suvestinés ataskaitos pateikimo priemoniy —
jos formos, turinio ir galimybés visuomenei su ja susipa-
zinti — daroma nuoroda j Komisijos komunikatus
2009/C28/01 ir 2008/C168/02 ir jy igyvendinimo tech-
ninius rekomendacijy dokumentus ().

(®) http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalsidocuments|

eudralex/vol-10/index_en.htm
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