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OZNAMENIA INSTITUCI, ORGANOV, URADOV A AGENTUR EUROPSKE]
UNIE

EUROPSKA KOMISIA

Oznidmenie Komisie — Podrobné usmernenie tykajice sa Ziadosti o povolenie klinickej skdsky
huménnych liekov prislu$nym orgdnom, oznamovania zdsadnych zmien a doplneni a vyhldsenia
ukoncenia skasky (,CT - 1)

(2010/C 82/01)

1. GvoD 2. Toto usmernenie sa zameriava na aspekty tykajice sa
etickych vyborov, iba pokial st ustanovenia obsiahnuté
v smernici 2001/20/ES zhodné s ohladom na vniitro-
Statny prislusny orgdn a eticky vybor. To znamend, Ze
tieto oddiely tohto usmernenia sa uplatiuji aj na etické
vybory:

1.1. Pravny zdklad

1. Toto podrobné usmernenie sa zakladd na ¢linku 9 ods. 8
smernice Eurdpskeho parlamentu a Rady 2001/20/ES zo
4. aprila 2001 o aproximdcii zdkonov, inych pravnych
predpisov a spravnych opatreni ¢lenskych Stitov tykaji-
cich sa uplatfiovania dobrej klinickej praxe pocas klinic-
kych pokusov s humédnnymi liekmi (*) (dalej len ,smernica
2001/20/ES"), v ktorom sa stanovuje, Ze:

— procesné aspekty ozndmenia ,zdsadnych zmien
a doplneni“ (oddiely 3.1 az 3.3 a 3.5 az 3.8) a

— vyhldsenie ukoncenia skiisky (oddiel 4).

JKomisia vypracuje a uverejni podrobné pokyny

v spoluprdci s ¢clenskymi $tatmi ohladne: s . . .
potup 4 Pokial ide o ostatné aspekty, odkazuje sa na samostatné

usmernenie Komisie zaloZené na c¢lanku 8 smernice
2001/20]ES.

a) formdtu a obsahu Ziadosti uvedenej v odseku 2 (t. j. pred-
lozenie platnej Ziadosti o povolenie prislusnému 3. Podla ¢linku 3 ods. 1 smernice 2001/20/ES v3etky

orgdnu ¢lenského $titu, v ktorom garant planuje
vykonat klinickii skasku), ako aj dokumenticie, ktord
mé byt pripojend k Ziadosti, o kvalite a vyrobe skima-
nych liekov, akychkolvek toxikologickych
a farmakologickych testov, protokole a klinickych
informacidch o skiimanom lieku, vritane dokumen-
tacie vyskumného pracovnika;

b) prezenticie a obsahu navrhovanej zmeny a doplnenia
uvedenej v pism. a) ¢lanku 10 o zdsadnych zmendch
a doplneniach vykonanych v protokole;

¢) ohldsenia ukonéenia klinického pokusu.”

vnutrostatne poziadavky tykajuce sa klinickych skusok
musia byt v stlade s postupmi a ¢asovymi planmi uvede-
nymi v smernici 2001/20/ES, ako st postupy a casové
plény na povolenie klinickej skasky, oznamovanie zdsad-
nych zmien a doplneni a vyhldsenie ukoncenia klinickej
skasky. Tento dokument poskytuje usmernenie k tymto
aspektom.

. Clenské stity EU, zmluvné $tity Eurépskeho hospodar-

skeho priestoru (,EHP) () a osoby, ktoré ziadaju
o povolenie Kklinickej skasky (,Ziadatelia), oznamuji
zdsadné zmeny a doplnenia a predkladaji vyhldsenie
ukonéenia klinickej skisky v EU, by toto usmernenie
mali vziat do dvahy pri uplatiovani smernice
2001/20/ES.

() Na tcely tohto dokumentu by sa odkazy na EU, clenské stity EU
alebo clenské Staty mali chédpat tak, Ze zahffiaji EHP alebo zmluvné

" U. v. ES L 121, 1.5.2001, s. 34. $tity EHP, pokial sa neuvddza inak.
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1.2. Rozsah pdsobnosti

5. Toto usmernenie sa zameriava na Ziadosti o povolenie,

zmeny a doplnenia a vyhldsenie ukoncenia klinickych
skasok v rozsahu posobnosti smernice 2001/20/ES. Smer-
nica 2001/20/ES sa uplatiiuje na vsetky klinické skuasky,
ako sa vymedzuji v cldnku 2 pism. a) tejto smernice.
Pokial ide o termin ,lieky“, vztahuje sa na humdnne lieky,
ako sa vymedzujti v ¢lanku 1 ods. 2 smernice Eurépskeho
parlamentu a Rady 2001/83/ES zo 6. novembra 2001,
ktorou  sa  ustanovuje  zdkonnik  Spololenstva
o humdnnych lickoch (!) (dalej len ,smernica
2001/83/ES“). Medzi ne patria lieky, pri ktorych je farma-
kologické, imunologické alebo metabolické pdsobenie
vyrobku stdle neisté a skiima sa.

6. Patria medzi ne aj lieky, na ktoré sa osobitne zameriavaju

pravne predpisy EU o farmaceutickych vyrobkoch, ako st
licky na inovativnu liecbu () alebo lieky pochadzajice
z Tudskej krvi alebo Tudskej plazmy, ako sa vymedzuji
v &lanku 1 ods. 10 smernice 2001/83/ES.

7. Smernica 2001/20/ES sa uplatiiuje aj na intervencné

klinické  skasky liekov pre pediatricki  populdciu
a intervenéné klinické skasky liekov vyrobenych alebo
pripravenych v (nemocnicnej) lekdrni a urcenych na podi-
vanie priamo tc¢astnikom klinickych skasok.

8. Vynimky uvedené v ¢lanku 3 smernice 2001/83/ES nie st

nalezité, pokial ide o rozsah posobnosti smernice
2001/20/ES a tohto usmernenia.

9. Smernica 2001/20/ES sa neuplatiiuje na:

— zdravotnicke pomocky, aktivne implantovatelné zdra-
votnicke pomocky a diagnostické zdravotné pomdcky
in vitro, ako sa vymedzuji v pravnych predpisoch
Spolocenstva (3), (%), (%),

() U.v. ES L 311, 28.11.2001, s. 67 v zneni zmien a doplnent.
(®) Ako sa vymedzuji v ¢lanku 2 ods. 1 pism. a) nariadenia Eurdp-

skeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 1394/2007 z 13. novembra 2007
o liekoch na inovativnu liecbu, ktorym sa menf a doplﬁa, smernica
2001/83/ES a nariadenie (ES) ¢. 726/2004, U. v. EU L 324,
10.12.2007, s. 121 (dalej len ,nariadenie ¢. 1394/2007¢).
Smernica Rady 93[42[EHS zo 14. jina 1993 o zdravotnickych
pomockach (U. v. ES L 169, 12.7.1993, s. 1) v zneni zmien
a doplneni.

Smernica Rady 90/385/EHS z 20. jina 1990 o aproximdcii prav-
nych predpisov clenskych Stitov o aktivnych implantovatelnych
zdravotnickych pomockach (U. v. ES L 189, 20.7.1990, s. 17)
v zneni zmien a doplneni.

Smernica  Eurépskeho  parlamentu a  Rady  9879[ES
z 27. oktébra 1998 o diagnostickych zdravotnych pomockach in
vitro (U. v. ES L 331, 7.12.1998, s. 1) v znen{ zmien a doplneni.

— kozmetické vyrobky, ako sa vymedzuji v pravnych
predpisoch Spolocenstva (6),

— potraviny, ako sa vymedzuji v pravnych predpisoch
Spolocenstva (7).

10. S cielom stanovit ,hranicu“ medzi tymito odvetvovymi

11.

(®) Pozri

pravnymi predpismi (napr. lieky/potraviny, lieky/kozme-
tické vyrobky, lieky/zdravotnicke pomocky) sa uplatiujia
zavedené kritérid uvedené v judikatire Eur6pskeho
sidneho dvora a odkazuje sa na prislusné usmernenia (5).

1.3. Vymedzenie pojmov

Definicie uvedené v smernici 2001/20/ES, jej vykondva-
cich predpisoch a prislusnych usmernovacich dokumen-
toch v aktudlnom zneni sa uplatiujii aj na toto usmer-
nenie. Pokial ide o vykondvacie usmernenia, cenné doda-
toné vymedzenie pojmov obsahuje predovsetkym tieto
usmertiovacie dokumenty:

— Usmernenie o skiimanych lickoch a inych liekoch
pouzivanych pri klinickych skiaskach (Guidance on
Investigational Medicinal Products (IMPs) and other medi-
cinal products used in Clinical Trials) (pokial ide o termin
,skamané lieky”) (%),

— Priloha 13 k Usmerneniam o spravnej vyrobnej praxi
— vyroba skiimanych liekov (Guidelines on good manu-
facturing practice — Manufacture of investigational medi-
cinal products) (1),

— Usmernenia Komisie o dohlade nad lickmi pre
huménne pouzitie (Commission Guidelines on Phar-
macovigilance for Medicinal Products for Human Use)
(pokial ide o termin ,neinterven¢nd skiiska®) (1) a

— Dokument otdzok a odpovedi k smernici o klinickych
skaskach (Questions and Answers Document on the
Clinical Trials Directive) (12).

(%) Smernica Rady 76/768/EHS z 27. jila 1976 o aproximdcii prav-

nych predpisov clenskych $titov tykajicich sa kozmetickych
vyrobkov (U. v. ES L 262, 27.9.1976, s. 169) v zneni zmien
a doplneni.

Nariadenie Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢ 178/2002
z 28. janudra 2002, ktorym sa ustanovuji vSeobecné zdsady
a poziadavky potravinového prdva, zriaduje Eurépsky trad pre
bezpecnost potrayin a stanovuji postupy v zdlezitostiach bezpec-
nosti potravin (U. v. ES L 31, 1.2.2002, s. 1) v zneni zmien
a doplneni.

napriklad  http://ec.europa.cu/enterprise/sectors/cosmetics/
cosmetic-products/borderline-products/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

(") Zvazok 9A Pravidiel pre lieky v Eurdpskej iinii (september 2008), Cast

1 bod 7.1 (s. 90).

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

eudralex/vol-10/index_en.htm
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12. Na dcely tohto usmernenia ,prislusny clensky stat” 17. V ¢lanku 9 ods. 4, 5 a 6 smernice 2001/20/ES sa vsak

13.

14.

15.

16.

znamend Clensky 3tdt, v ktorom sa plénuje vykonanie
klinickej skusky. Pri ur¢itych klinickych skdskach mozu
byt viaceré prislusné ¢lenské Staty (medzindrodné klinické
skisky). ,Krajina ICH* predstavuje tretiu krajinu, ktord je
zmluvnou stranou Medzindrodnej konferencie o harmonizdcii
technickych poZiadaviek na registrdciu farmaceutickych vyrobkov
na humdnne pouZitie (International Conference on Harmonisa-
tion of Technical Requirements for Registration of Pharmaceu-
ticals for Human Use), t. j. USA a Japonsko.

2. ZIADOST O POVOLENIE KLINICKE] SKUSKY
2.1. Procesné aspekty
2.1.1. Prdvny zdklad

Clanok 9 ods. 1 druhy pododsek a odsek 2 smernice
2001/20/ES znie takto:

,Sponzor nemdze zacat vykonavat klinicky pokus skor,
ako eticky vybor nevydd priaznivé stanovisko, a ak
prislusny organ clenského $tatu neobozndmi sponzora
so ziadnymi dovodmi zamietnutia. ...

Pred zacatim akéhokolvek klinického pokusu sa pozaduje
od sponzora, aby podal platnd Ziadost na vydanie povo-
lenia prislusnému orgdnu clenského $titu, v ktorom
planuje klinicky pokus vykonat (1).

(1) Pozri aj odovodnenie 11 smernice 2001/20/ES: "Spra-
vidla ide o tichy sdhlas, t. j. ak hlasoval eticky vybor
v prospech a prislusné orgdny nevzniesli Ziadne
namietky v stanovenej lehote, potom je mozné zacat
s klinickymi pokusmi." “

2.1.2. Ziadost o povolenie, uplatiiované lehoty, tichy sithlas

Ziadatel predlozi ziadost o povolenie klinickej skasky
vnuatro$tdtnemu prislusnému orgdnu  prislusného ¢len-
ského statu.

V stlade s ¢lankom 9 ods. 4 smernice 2001/20/ES posii-
denie platnej Ziadosti o povolenie vnutrostitnym
prislusnym orgdnom sa uskuto¢ni v ¢o najkratSom case
a nesmie trvat dlhsie ako 60 kalenddrnych dni.

Overenie platnosti Zziadosti o povolenie je zahrnuté
v lehote 60 kalenddrnych dni. Den 0 je defi prijatia
ziadosti. Ak je ziadost platnd a do 60 dni
nebol vzneseny Ziadny dovod na zamietnutie, vnttro-
tatny prislusny orgdn prislusného clenského Statu
klinickdi skasku povolil (,tichy sthlas” (1).

(") Termin ,povolenie“ sa pouzije v celom tomto dokumente.

18.

19.

20.

ustanovujii dolezité vynimky z pravidiel tykajicich sa
casovych lehot a tichého stihlasu, pokial' ide o niektoré
lieky, vratane liekov, ktorych aktivnu stcast tvori biolo-
gicky produkt humdnneho alebo Zivoéisneho povodu,
alebo obsahuju  biologické komponenty humdnneho
alebo zivocisneho povodu, alebo vyroba ktorych si vyza-
duje takéto komponenty. Vynimky sa uplatiiuja aj na lieky
na génovu terapiu, somatickd bunkovd terapiu vritane
xenogénnej bunkovej terapie a vsetky lieky, ktoré obsa-
huja geneticky modifikované organizmy.

2.1.3. Rozsah pdsobnosti povolenia

Povolenie klinickej skdsky vndtrodtitnym prislusnym
orgdnom je platné pre klinickd skisku vykonani
v tomto clenskom Stite. Toto povolenie sa nepovaZzuje
za vedecké odporticanie k rozvojovému programu skiima-
nych liekov.

2.1.4. Skiimanie Ziadosti o povolenie
2.1.4.1. Ziadost nie je platnd

Ak ziadost nie je platnd, vndtrostitny prislusny orgdn by
mal o tom informovat Ziadatela v priebehu prvych 10
kalenddrnych dni obdobia uvedeného v oddiele 2.1.2.
Mali by sa uviest dovody.

2.14.2. Zmeny predlozenej dokumentdcie
pocas fdzy hodnotenia

Po predlozeni Ziadosti o povolenie sa predlozend doku-
mentdcia moze zmenif. To sa moze stat bud:

— na zdklade informdcii vnutro$titneho prislusného
organu, Ze ziadost nie je platnd (pozri oddiel 2.1.4.1).
V tomto pripade lehota uvedend v clanku 9 ods. 4
smernice 2001/20/ES za¢ne odznova plyndt prijatim
platnej Zziadosti,

— 7 podnetu 7iadatela. Ziadatel moéze mat v praxi
zdujem zmenit predlozent dokumenticiu. Moze sa
tak staf v dosledku dovodov zamietnutia vndtro-
Statnym prislusnym orgdnom iného ¢lenského $titu
alebo prislusnej tretej krajiny, ak Zziadatel chce zarucit,
aby bola dokumentécia predlozend vo vietkych ¢len-
skych §tatoch/prislusnych tretich krajindch zhodna.
V takomto pripade lehota uvedend v ¢lanku 9 ods.
4 smernice 2001/20/ES za¢ne plyniit odznova alebo

— po ozndmeni dovodov zamietnutia prislusnym
orgdnom prislusného ¢lenského Statu: v tomto pripade
sa uplatiiuje ¢ldnok 9 ods. 3 smernice 2001/20/ES.



C 82[4

Uradny vestnik Eurépskej Ginie

30.3.2010

(")
(

21.

22.

23.

24,

25.

1

)

0. v.
U. v.

2.1.43. Stiahnutie Ziadosti

Neocakdvané udalosti alebo dodato¢né informdcie si
mozu vyziadat, aby Zziadatel stiahol zZiadost o povolenie
predtym, ako vnutro$titny prislusny orgdn dospeje
k rozhodnutiu o povoleni. Ziadatel by mal informovat
vnttrodtatny prislusny orgdn prislusného ¢lenského §tatu
hned, ako si uvedomi, Ze zamysla Ziadost stiahnut.
Prvotny kontakt by mal byt prostrednictvom faxu alebo
e-mailom s uvedenim ¢isla v Eurdpskej databdze klinic-
kych skasok a inych identifika¢nych ddajov o skaske. Ak
sa prvotny kontakt uskuto¢ni telefonicky, z dévodov
vysledovatelnosti by sa mal ndsledne vykonat faxom
alebo e-mailom. Na prvotny kontakt by mal ¢o najskor
nadvizovat formdlny list o stiahnuti, ktory obsahuje
stru¢ny opis dovodov.

Ak ziadatel chce opdtovne predlozit Zziadost, musi ju
oznacit ako opitovné podanie v sprievodnom liste (,list
tykajtci sa opdtovného podania“) a vo vymedzenom poli
formuldra ziadosti o klinickd skusku. Prvotné (islo
v Eurdpskej databdze klinickych skasok sa pouzije
s pismenom nasledujicim v ¢iselnom poradi: A pre prvé
opdtovné podanie, B pre druhé opitovné podanie atd.

2.1.5. Prepojenie s ostatnym poZiadavkami na povolenie

Ziadatel by mal podat Ziadosti s cielom splnit ostatné
poziadavky, ktoré sa tykaji klinickych skdsok so
skimanym lieckom, ak sa uplatiuji. Napriklad, ak
skimany liek je geneticky modifikovany organizmus
(,GMO"), moze byt potrebné ziskat povolenie od nalezi-
tého prislusného orgdnu v prislusnom ¢lenskom 3tate pre
jeho obmedzené pouzitie alebo zdmerné uvolnenie
v stlade so smernicou Rady 90/219/EHS z 23. aprila
1990 o obmedzenom pouziti geneticky modifikovanych
mikroorganizmov (') alebo smernicou Eurdpskeho parla-
mentu a Rady 2001/18/ES z 12. marca 2001
o zdmernom uvolneni geneticky modifikovanych orga-
nizmov do Zivotného prostredia a o zruSeni smernice
Rady 90/220/EHS (2.

2.1.6. Ostatné zdleZitosti

Dokumentdcia k Zziadosti by sa mala predlozit iba ako
elektronickd verzia, t. j. prostrednictvom telematického
systému (ak je dostupny na ndrodnej drovni), e-mailu
alebo poslanim CD-ROM-u. Ak je dokumentdcia zasland
v papierovej forme, mala by sa obmedzit iba na podpi-
sany sprievodny list.

Komisia vyzyva vnutrodtitne prislusné organy, aby akcep-
tovali anglicky jazyk pri komunikdcii so ziadatelmi
a v pripade dokumenticie, ktord nie je urcend pre verej-
nost alebo tcastnikov klinickych sktsok, ako je napriklad
vedeckd dokumentécia.

L 117, 8.5.1990, s. 1, v zneni zmien a doplneni.

ES
ES L 106, 17.4.2001, s. 1, v znen{ zmien a doplneni.

26.

27.

28.

29.

2.2. Pridelenie ¢isla v EudraCT

Ziadatel by mal pred predlozenim Ziadosti vnitrostét-
nemu prislusnému orgdnu dostat jedinecné &islo
v Eurépskej databdze klinickych skasok (EudraCT) zo
systému Spolocenstva pre klinické skasky EudraCT (3)
postupom opisanym v aktudlnej verzii Podrobného usmer-
nenia o Eurdpskej databdze klinickych skiiSok (Detailed guidance
on the European clinical trials database) (). Toto ¢islo iden-
tifikuje protokol skisky, ¢i sa vykonala na jednom mieste
alebo na viacerych miestach v jednom alebo viacerych
clenskych  $titoch. Ziadatel bude musiet poskytnat
niekolko informdcii, aby ziskal ¢islo v Eurdpskej databdze
klinickych skiisok automaticky z databazy (°).

2.3. Sprievodny list

Ziadatel by mal predlozit podpisany sprievodny list spolu
so ziadostou. V predmete listu by sa malo uviest ¢islo
v EudraCT a nemenné &islo protokolu garanta (ak je
k dispozicii) spolu s ndzvom skusky.

Ziadatel' by mal v sprievodnom liste upriamif pozornost
na osobitosti skuasky.

V sprievodnom liste vSak nie je potrebné opitovne
uvadzat informdcie, ktoré si uz obsiahnuté v Ziadosti
o vykonanie klinickej skasky az na tieto vynimky:

— osobitné znaky populdcie skasky, ako st dcastnici
klinickej skasky neschopni poskytnit informovany
stthlas alebo maloleti,

— i skaska predstavuje prvé podanie novej aktivnej latky
[udom,

— ¢ existuje vedecké odporucanie tykajice sa skasky
alebo skiimaného liecku poskytnuté Eurdpskou agen-
tirou pre lieky (,agentira®) alebo vnutrodtitnym
prislusnym orgdnom c¢lenského Stitu alebo tretej
krajiny a

— & skaska je alebo md byt stcastou vyskumného pedia-
trického planu, ako sa uvddza v hlave II kapitole 3
nariadenia Eurdpskeho parlamentu a Rady (ES) ¢.
1901/2006 z 12. decembra 2006 o lickoch na pedia-
trické pouzitie (°). Ak agentira uz vydala rozhodnutie
k vyskumnému pediatrickému planu, sprievodny list
by mal obsahovat odkaz na rozhodnutie agentdry na
svojej webovej stranke (pozri aj oddiel 2.9).

(%) https://eudract.ema.europa.eu/
(*) EudralLex,

zvizok  10;  http://ec.europa.eufenterprise/sectors/

pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_enhtm

(°) Treba poznamenat, ze pediatrické klinické skusky zaclenené

v odsthlasenom vyskumnom pediatrickom pline a vykonané
v tretej krajine sa takisto musia zaznamenat do Eurdpskej databazy

klinickych

skiSok  (pozri bod 2.2.1. oznidmenia Komisie

2009/C28/01).

¢ U.v. EU L 378, 27.11.2006, s. 1.
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30. Ziadatel by mal v sprievodnom liste zdoraznit, &i je
skiimany alebo neskiimany lieck narkoticky alebo psycho-
tropny.

31. Ziadatel by mal uviest, kde v dokumentécii k ziadosti st
obsiahnuté prislusné informdcie.

32. Ziadatel by mal v sprievodnom liste presne uviest, kde st
v dokumentdcii k Ziadosti obsiahnuté referenéné bezpeé-
nostné informacie pre posudenie toho, ¢ neziaduca
reakcia je podozrivou neocakdvanou zdvaznou neZzia-
ducou reakciou (,SUSAR").

33. V pripade listu pri opdtovnom podani (pozri oddiel
2.1.4.3) by mal ziadatel zdoraznif zmeny v porovnani
s predchddzajiicou podanou Ziadostou.

2.4. Ziadost o vykonanie klinickej skasky

34. V pripade Kklinickych skii§ok zahrnutych do rozsahu
posobnosti smernice 2001/20/ES existuje jediny formuldr
ziadosti o klinicki skisku v cel EU uvedeny
a uverejneny v zviazku 10 EudralLex — Pravidld pre lieky
v Eurdpskej tnii (1).

35. Niektoré informdcie vo formuldri, ako st informécie tyka-
jlce sa ziadatela a mend vyskumnych pracovnikov, budi
relevantné iba v jednom ¢lenskom State.

36. Podpis ziadatela potvrdi, Ze garant je presvedCeny, Ze:

— poskytnuté informdcie st tGplné,

— prilozené dokumenty obsahuji presny opis dostup-
nych informdcii,

— klinickd skiska sa vykond v stlade s protokolom a

— klinickd skaska sa vykond a informdcie tykajice sa
SUSAR a vysledku sa nahldsia v sdlade s platnymi
pravnymi predpismi.

37. Ak je formuldr predloZeny v papierovej forme (pozri
oddiel 2.1.6), ziadatel by mal ulozit cely sabor tdajov
zo Zziadosti o klinickii skisku ako stibor XML, pricom
pouzije ndstroje a predlozi elektronickii képiu tohto
siboru XML na CD-ROM-e.

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

38. Viac informdcii o formuldri Ziadosti o klinicku skasku a o
tom, ako ho vyplnif, je dostupnych v aktudlnej verzii
tychto dokumentov:

— Podrobné usmernenia pre Eurépsku databazu klinic-
kych skasok (),

— Prirucka pouzivatela EudraCT (%) a

— Casto kladené otdzky tykajice sa EudraCT (4).

39. Okrem toho, agentira posobi ako zdkaznicka podpora
(help desk) na podporu ziadatelov, ktori maji otdzky
tykajtce sa EudraCT (%).

40. Niektoré informdacie obsiahnuté vo formulari Ziadosti
o klinickii skasku po ich zapisani do EudraCT uverejni
vnutrostatny prislusny organ prislusného ¢lenského Statu.
To sa vykond spristupnenim niektorych datovych poli
obsiahnutych v EudraCT v sulade s platnymi usmerne-
niami uverejnenymi Komisiou (°).

2.5. Protokol

41. Podla ¢lanku 2 pism. h) prvej vety smernice 2001/20/ES
protokol je ,dokument, ktory opisuje ciel(e), ndvrh, meto-
dolégiu, statistické okolnosti a organizaciu pokusu.”

42. Protokol by mal oznaeny ndzvom, kédovym cislom
protokolu garanta Specifickym pre vetky jeho verzie (ak
je k dispozicii), ditumom a ¢islom verzie, ktord sa aktua-
lizuje, ak sa meni a doplia, a stru¢nym ndzvom alebo
menom, ktoré mu bolo pridelené.

43. Pokial ide o obsah a formdt protokolu, vykondva sa odkaz
na oddiel 6 Usmerneni Spolocenstva o sprdvnej klinickej praxi
(CPMP[ICH/135/95) (). Protokol by mal predovsetkym
obsahovat:

— presndt a jednoznaénd definiciu ukoncenia danej
ndvstevy posledného pacienta, ktory sa podrobuje
skiiske. Vsetky vynimky by mali byt v protokole
odovodnené a

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

eudralex/vol-10[index_en.html

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

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

() EudraCT Helpdesk, e-mail: eudract@ema.europa.cu; Tel. +44
2075237523; Fax +44 2074188669.

(°) Eudralex, zvdzok 10 kapitola V, (http://ec.europa.eufenterprise/
sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_en.htm).

() http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalsidocuments|
eudralex/vol-10/index_en.htm
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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
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— opis planu na poskytnutie dodato¢nej starostlivosti pre 48. Pokial ide o ozndmenie neziaducich udalosti, v protokole:
tcastnikov skasky po ukonéeni ich Gcasti na skiske,
ak sa odlisuje od toho, ¢o sa zvyCajne ocakdva
vzhladom na zdravotny stav «castnika Klinickej — sa mozu identifikovat zdvazné neziaduce udalosti, pri
skasky. ktorych sa nevyzaduje, aby ich vyskumny pracovnik
bezodkladne ozndmil (pozri ¢ldnok 16 ods. 1 smer-
nice 2001/20/ES) a
44. Protokol by sa mal jednoznacne zamerat na vedlajsie — sa identifikujd neziaduce udalosti alebo laboratérne

45.

46.

47.

Stadie vykonané na vsetkych miestach vykonania skasky
alebo iba na konkrétnych miestach.

Protokol by mal obsahovat aj informécie vyznamné na
postdenie klinickej skasky etickym vyborom. Protokol
by mal na tento tcel obsahovat tieto informdcie:

— rozpravu o vyzname klinickej skasky a jej forme
s cielom umoznif postdenie v suvislosti s ¢lankom
6 ods. 3 pism. a) smernice 2001/20/ES,

— hodnotenie predpokladanych vyhod a rizik, ako sa
pozaduje v ¢ldnku 3 ods. 2 pism. a) smernice
2001/20/ES [pozri ¢lanok 6 ods. 3 pism. b) smernice
2001/20]ES],

— odovodenie na zaclenenie tcastnikov, ktori nie st
schopni dat informovany stihlas alebo inych osobit-
nych populdcii, ako st maloleti [pozri ¢lanok 6 ods. 3
pism. g) smernice 2001/20/ES] a

— podrobny opis vyberu wlastnikov a postupu ziska-
vania informovaného stihlasu, najmd ked dcastnici
nie s schopni dat informovany sthlas [pozri ¢lanok
6 ods. 3 pism. k) smernice 2001/20/ES].

Viac podrobnosti sa uvadza v samostatnom usmerneni
Komisie zalozenom na ¢lanku 8 smernice 2001/20/ES.

Garant moze chciet vykonat klinicka skasku s aktivnou
latkou, ktord je dostupnd v Eurdpskej tnii pod roznymi
obchodnymi ndzvami v mnohych liekoch s povoleniami
na predaj v prislusnom clenskom $tite. To moze
napriklad nastat s ciefom zohladnit miestnu klinickd
prax v kazdom mieste vykonania klinickej skusky
v prislusnom ¢lenskom $tite. V tomto pripade sa
v protokole moZe zadefinovat liecba iba z hladiska
aktivnej latky alebo anatomicko-terapeuticko- chemického
kédu (,ATC) (Groven 3 — 5) a neuvedie sa v flom
obchodny nazov kazdého vyrobku.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

anomdlie rozhodujice na postidenia bezpecnosti,
ktoré sa maji ozndmit garantovi (pozri ¢lanok 16
ods. 2 smernice 2001/20/ES).

V  niektorych pripadoch moze byt potrebné uviest
v protokole zédlezitosti tykajiice sa odslepenia skiimaného
lieku. Podrobnosti si uvedené v usmerneni o nahlasovani
neziaducich reakcii uverejnenom vo zvazku 10 EudraLex —
Pravidld pre liecky v Eurdpskej tnii (').

Pokial ide o klinické skisky prvykrit vykondvané na
Tudoch, dodatocné usmernenia st uvedené v usmernenf
o stratégidch na identifikdciu a zmiernenie rizik v pripade
klinickych skasok skiimanych lickov vykondvanych prvy
krit na fudoch (Guideline on strategies to identify and
mitigate risks for first-in-human clinical trials with inves-
tigational medicinal products) (3).

Protokol by sa mal doplnif o zhrnutie protokolu.
Protokol by mal podpisat garant a

— vieobecny  koordinujici  vyskumny  pracovnik
v pripade skasky vykondvanej vo viacerych strediskdch
(vritane medzindrodnych skisok) alebo

— hlavny vyskumny pracovnik v pripade skasky vykona-
vanej na jednom mieste.

2.6. Dokumentdcia vyskumného pracovnika

Podla ¢lanku 2 pism. g) smernice 2001/20/ES je doku-
mentdcia vyskumného pracovnika ,sibor klinickych
a neklinickych ddajov o skdmanom lieku alebo vyrob-
koch, ktoré sti dolezité pre Stadiu vyrobku alebo vyrobkov
na ludoch.”

Ziadost o povolenie skasky musi byt doplnend
o dokumentaciu vyskumného pracovnika alebo dokument
pouzivany namiesto dokumenticie vyskumného pracov-
nika (pozri dalej v texte). Jej tcelom je poskytnit
vyskumnym pracovnikom a ostatnym osobdm zapojenym
do skasky informécie, aby lahsie porozumeli dévodu jej
vykonania, stladu s protokolom, klucovym prvkom
protokolu, ako st davka, frekvenciafinterval ddvok, sposob
podévania a bezpe¢nostné monitorovacie postupy.

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

eudralex/vol-10/index_en.htm

() EMEA/CHMP/SWP[28367/07 (pozri http:/[www.ema.europa.eu/pdfs|

human/swp/2836707enfin.pdf).
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55.

Obsah, formdt a postupy aktualizicie dokumentdcie
vyskumného pracovnika musia byt v sdlade s ¢lankom
8 ods. 1 smernice Komisie 2005/28|ES, ktorou sa usta-
novujii zdsady a podrobné usmernenia pre spravnu
klinickti prax tykajicu sa skamanych lieckov humdnnej
mediciny, ako aj poziadavky na povolenie vyroby alebo
dovozu takychto liekov (1) (dalej len ,smernica
2005/28/ES“) a s usmerneniami Spolocenstva o sprdvnej
klinickej praxi (CPMP[ICH/135/95). Dokumenticia by
mala byt pripravend zo vietkych dostupnych informdcii
a dokazov, ktoré podporuji odovodnenie navrhovanej
klinickej skiisky a bezpecné pouzivanie skimaného lieku
pri skaske, a mala by byt predlozend vo forme zhrnuti.

60.

je povoleny alebo uplatiiovany pri indikdcidch, ktoré nie
st uvedené v povoleni, alebo s ciefom ziskania viacerych
informdcif o sposobe uvedenom na povoleni.“

Dokumentdcia k skimanému lieku (,DSLY) poskytuje
informdcie tykajiice sa kvality v3etkych skiimanych liekov
(t. j. vratane referentného produktu a placeba), vyroby
a kontroly skiimaného lieku a tdaje z neklinickych $tadii
a jeho klinického pouzitia. V. mnohych pripadoch, ked mé
skiimany liek povolenie na predaj, sa viak dokumentdcia
k skiimanému liecku nepozaduje. Odkazuje sa na oddiel
2.7.1 (pokial ide o dodrZiavanie sprdvnej vyrobnej praxe,
,SVP) a oddiel 2.7.3 (pokial ide o tdaje).

2.7.1. DodrZanie sprdvnej vyrobnej praxe

56. Schvaleny sthrn charakteristickych ~ vlastnosti lieku
(,SmPC¥) sa moze pouzit namiesto dokumentdcie vyskum- 61. Pokial ide o dodrziavanie SVP, v tychto pripadoch sa
ného pracovnika, ak skiimany liek je schvéleny v kazdom nemusi predlozit ziadna dokumentacia:

Clenskom §tite alebo krajine ICH a pouziva sa podla
podmienok povolenia na predaj. Pokial ide o krajiny , L ) ) . .
ICH, pouziva sa ekvivalentny dokument k SmPC. Ak sa T skima”ny 1;21; ma pgvolenzle'f'ﬁa pre/daj v EU aliebq
podmienky pouzivania pri klinickej skaske lisia od schva- M Eéall?eb » fue je modilikovany a je vyrobeny
lenych podmienok, SmPC by sa mal doplnit o zhrnutie v D alebo
nélezitych neklinickych a klinickych ddajov, ktoré podpo-
ruji pouzivanie skimaného lieku pri klinickej skuske. Ak — skimany liek nie je vyrobeny v EU, ale md povolenie
je skiimany lick v protokole identifikovany iba svojou na predaj v EU a nie je modifikovany.
aktivnou latkou, garant by mal vybrat jeden SmPC ako
ekvivalent dokumentdcie vyskumného pracovnika pre B o i ) ) ,
vietky lieky, ktoré obsahuji tdito aktivnu ldtku 62. Ak skimany liek nemd povolenie na predaj v EU alebo
a pouzivaju sa na kazdom mieste vykonu klinickej skasky. kra;me ICH a nie je vyrobeny v EU, mali by sa predlozit
tieto dokumenty:

3 L, , . L B — képiu dovozného povolenia, ako sa uvddza v ¢lanku

57.V Pnpa@g medZ}narodflych skusg)lf, keq je liek, kEory’sa 13 ods. 1 smernice 2001/20[ES, a
mé pouzif v kazdom ¢lenskom Stite, lieckom schvilenym
na vnitrostitnej Grovni a SmPC je v ¢lenskych statoch )
odlidny, garant by si mal vybrat jeden SmPC, ktory — osvedcenie kvalifikovanej osoby v EU, Ze vyroba je
nahradi dokumentdciu vyskumného pracovnika pre celd v stilade so SVP aspoii rovnocennou so SVP v EU.
klinickti skasku. Tento SmPC by mal byt ten, ktory je Pokial ide o toto osvedCenie, existuji osobitné Gpravy
najvhodnejsi z hladiska bezpecnosti pacienta. uvedené v dohoddch o vzdjomnom uzndvani medzi

EU a tretimi krajinami (?).

58. Dokumentdcia  vyskumného  pracovnika, naposledy 63. Vo vietkych ostatnych pripadoch by Ziadatel na zdoku-
zmenend a doplnend a schvilend vndtrostitnym mentovanie dodrZiavania SVP, ako sa uvadza v smernici
prislusnym orgdnom, alebo ekvivalentny dokument (napr. 2003/ 94/ ES avo vykondvacich pOdff’,bn}",Ch_ usm’erneniach
SmPC pre preddvané vyrobky) slizia ako referencné pre skimany liek (), mal pred}ozn k?Rlu vyrobného]
bezpecnostné informécie na postdenie pravdepodobnosti dovozného povolenia, akowsa uvédza v clanku 13 Ofis' 1
neziaducej reakcie, ktord moze vzniknit pocas klinickej smernice 2001/20/ES, pricom sa uvedie rozsah posob-
skiisky. nosti vyrobného/dovozného povolenia.

2.7.2. Udaje tykajiice sa skiimaného licku
2.7. Dokumenticia k skidmanému lieku 2.72.1. Uvodné poznimky
59. V cldnku 2 pism. d) smernice 2001/20[ES sa skimany 64. Pokial ide o ddaje, dokumentdcia k skiimanému lieku sa

liek definuje takto:

JFarmaceutickd forma aktivnej litky alebo placeba, ktord
je skiimand alebo pouzivand ako referen¢nd litka v rdmci
klinického testu, vratane produktov s povolenim na vykon

moze nahradit inou dokumentdciou, ktord sa moze pred-
lozit samostatne alebo so zjednodusenou dokumenticiou
k skimanému licku. Podrobné ddaje o tejto ,zjednodu-
Senej dokumentdcii k skimanému lieku“ st uvedené
v oddiele 2.7.3.

(®) Viac informécii je k dispozicii na: http://www.ema.curopa.euf
Inspections/docs/000204en.pdf

(}) Priloha 13 k zvizku 4 EudraLex — Pravidld pre lieky v Eurdpskej tinii
(http://ec.europa.cu/enterprise/sectors/pharmaceuticalsdocuments/
eudralex/vol-10/index_en.htm).

marketingovych ¢innosti, ale pouZivanych alebo zloze-
nych (vytvorenych alebo balenych) sposobom inym, nez

() U.v. EU L 91, 9.4.2005, s. 13.
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65. Na zaciatku dokumentacie k skimanému lieku by sa mal 72. Neklinické farmakologické a toxikologické tdaje by sa

66.

67.

68.

69.

70.

71.

uviest podrobny obsah a slovnik pojmov.

Informdcie v dokumentdcii k skdmanému liecku by mali
byt stru¢né. Dokumentdcia k skimanému lieku by nemala
byt zbyto¢ne obsiahla. Je vhodne uvddzat tdaje vo
forme tabulky doplnenej o struény opis poukazujici na

hlavné body.

Pokial ide o rozne osobitné druhy skiimanych liekov,
usmernenia vyddva aj agentira a st k dispozicii
vo zvizku 3 EudraLex — Pravidld pre lieky v Eurdpskej tinii ().

2.7.2.2. Kvalitativne ddaje

Kvalitativne ddaje by sa mali predkladat v logickej struk-
tare, ako su ndzvy v aktudlnej verzii usmerneni
o poZiadavkdch na chemickii a farmaceutickii kvalitu dokumen-
tdcie tykajiicej sa skimanych liekov pri klinickych skiskach
(Guideline on the requirements to the chemical and pharmaceu-
tical quality documentation concerning investigational medicinal
products in clinical trials) (?). Tento dokument obsahuje aj
usmernenia pre kvalitu placeba.

Pokial ide o biotechnologické skiimané lieky, odvoldva sa
na usmernenia o hodnoteni virdlnej bezpecnosti biotechnologic-
kych skiimanych liekov (Guideline on virus safety evaluation of
biotechnological investigational medicinal products) v zneni
zmien a doplneni ().

Vo vynimo¢nych pripadoch, ked necistoty nie st odovod-
nené 3pecifikdciou alebo ked sa zistia neocakdvané necis-
toty (na ktoré sa nevztahuje Specifikdcia), pre testované
vyrobky by sa malo prilozit osvedcenie o analyze. Ziada-
telia by mali posudit potrebu predlozit osved¢enie TSE.

2.7.23. Neklinické farmakologické
a toxikologické adaje

Ziadatel by mal poskytndf aj zhrnutie neklinickych farma-
kologickych a toxikologickych tdajov za kazdy skamany
liek pri klinickej skiske. Mal by takisto poskytnat refe-
renény zoznam vykonanych 3tadii a ndlezité odkazy na
literatdru. Uplné Gdaje zo stadif a képie referencii by mali
byt k dispozicii na poziadanie. Ak je to vhodné, upred-
nostiuje sa predkladanie tdajov v tabulkovej forme
doplnenej struénym opisom poukazujicim na hlavné
dolezité body. Zhrnutia vykonanych $tadii by mali
umoznit postdenie vhodnosti Stidie a ¢ sa stidia vyko-
nala podla prijatelného protokolu.

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

() CHMP/QWP/185401/2004 v konecnom zneni (http://ec.curopa.euf
enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/index_
en.htm).

(®) Ref. EMEA/CHMP/BWP[398498/2005 (http://www.ema.europa.eu/
pdfs/human/bwp/39849805enfin.pdf).

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

mali predlozit v logickej $truktire, ako st ndzvy
v aktudlnej verzii modulu 4 Spolocného technického doku-
mentu (%) alebo formétu eCTD.

Odvoléva sa na osobitné usmernenia Spolocenstva obsiah-
nuté vo zviazku 3 Eudralex (°), a najmd na pozndmku pre
usmernenie tykajiice sa neklinickych $tidii bezpecnosti pre vyko-
nanie humdnnych klinickych pokusov a povolenia predaja farma-
ceutickych produktov (Note for guidance on non-clinical safety
studies for the conduct of human clinical trials and marketing
authorisation for pharmaceuticals) v zneni zmien a doplneni
(CPMP/ICH/286]95).

Tento oddiel by mal skor zabezpecit kritickd analyzu
Gdajov, vritane odovodnenia nepredlozenia ddajov
a postudenie bezpetnosti  vyrobku v  suvislosti
s navrhovanou klinickou skdskou ako cisto faktické
zhrnutie vykonanych stadii.

Protokoly by v pripade vhodnosti mali splfiat poziadavky
sprévnej laboratérnej praxe (,SLP*). Ziadatel by mal
poskytnit vyhldsenie o Statite vSetkych stadii v rdmci
spravnej laboratérnej praxe.

Skasobna vzorka pouzitd pri Stadidch toxicity by mala byt
reprezentativna pre materidl, ktorého pouzitie sa navrhuje
pri klinickej skiske z  hladiska  kvalitativnych
a kvantitativnych profilov necistot. Priprava skasobnej
vzorky by mala podlichat kontroldm potrebnym na
zabezpeCenie uvedenej skutocnosti a tak na podporu
hodnoty stadie.

2.7.2.4. Udaje o predchddzajtcich klinic-
kych skaskach a skdsenostiach
u Tudi

Udaje o klinickych skdskach a sktsenostiach u Tudf by sa
mali predlozit v logickej Struktire, ako si ndzvy
v aktudlnej verzii modulu 5 Spolocného technického doku-
mentu (°) alebo formétu eCTD.

Tento oddiel by mal poskytnat zhrnutia vietkych dostup-
nych ddajov z predchddzajacich klinickych — skasok
a o skisenostiach u ludi s navrhovanym skimanym
liekom.

Vsetky Sttidie by sa mali vykonat v stlade so zdsadami
sprévnej klinickej praxe (,SKP*). Ziadatel by mal na tento
tcel predlozit:

— vyhldsenie o dodrzani SKP pri uvedenych klinickych
skaskach,

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

vol-2/bjupdate_200805/ctd_05-2008_en.pdf

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

eudralex/vol-3/index_en.htm

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

vol-2/bjupdate_200805/ctd_05-2008_en.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://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_en.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008_en.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_en.pdf
http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/files/eudralex/vol-2/b/update_200805/ctd_05-2008_en.pdf
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— ak sa uvedend klinickd skiiska vykonala v tretich kraji-
nach, odkaz na zdpis tejto klinickej skasky do verej-
ného registra, ak je k dispozicii. Ak klinickd skaska nie
je uverejnend v registri, malo by sa to objasnit
a odovodnit.

Neexistujii osobitné poziadavky na tdaje z klinickych
stadif, ktoré sa musia predlozit pred udelenim povolenia
klinickej skasky. To sa ma skor posudit na individudlnom
zdklade. V tomto smere sa uvadzaji pokyny v usmerneni
Vseobecné tivahy pre klinické skiisky (General considerations for
clinical trials) (CPMP/ICH/291/95) (}).

2.7.2.5. Celkové hodnotenie rizik a vyhod

Tento oddiel by mal poskytnit stru¢né ucelené zhrnutie,
ktoré kriticky analyzuje neklinické a klinické tddaje vo
vztahu k moznym rizikim a vyhoddm navrhovanej
skisky, pokial tieto informdcie uz nie si poskytnuté
v protokole. V takomto pripade by Ziadatel mal uviest
prislusny oddiel protokolu. V texte by sa mali uviest
vietky studie, ktoré boli ukoncené predcasne a rozviest
dovody. Pri akomkolvek hodnoteni predvidatelnych rizik
a oakdvanych vyhod v pripade stadii na maloletych alebo
postihnutych dospelych by sa mali vziat do tvahy usta-
novenia uvedené v ¢lankoch 3 az 5 smernice 2001/20/ES.

Ak je to vhodné, garant by mal uviest bezpecnostné
rozpitia skor z hladiska pomerného systémového vysta-
venia skimanému licku, najlepsie zaloZené na udajoch
tykajtcich sa plochy pod krivkou (,AUC®) alebo tdajoch
pri vrcholnej koncentracii (Cp,y), podla toho ¢o sa pova-
zuje za dolezitejsie, ako z hladiska uplatnenej davky.
Garant by mal takisto rozpisat klinicky vyznam vietkych
zisteni pri neklinickych a klinickych stididch spolu so
vSetkymi odportc¢aniami na dalsie monitorovanie G¢inkov
a bezpecnosti pri klinickych skiaskach.

2.7.3. Zjednodusend dokumentdcia k skiimanému lieku odvo-
lanim sa na ini dokumentdciu

Ziadatel md moznost odvolat sa na inti dokumentéciu,
ktord sa moze predlozit osobitne alebo spolu so zjedno-

84.

85.

86.

dusenou dokumentdciou k skimanému lieku, aby sa
obsiahli informacie uvedené v tabulke 1.

2.7.3.1. Moznost odvolat sa na dokumen-
tdciu vyskumného pracovnika

Ziadatel moze predlozit bud samostatni dokumentdciu
k skimanému lieku, alebo sa odvolat na dokumentéciu
vyskumného pracovnika v pripade predklinickych
a klinickych casti dokumentdcie k skdmanému lieku.
V takomto pripade by zhrnutia predklinickych informéci
a klinickych informdcii mali obsahovat tdaje, najlepsie vo
forme tabuliek, ktoré poskytujii dostato¢né podrobnosti,
aby hodnotitelia mohli dospiet k rozhodnutiu o moznej
toxicite skiimaného lieku a bezpecnosti jeho pouzitia pri
navrhovanej skiske. Ak existuji urcité osobitné aspekty
predklinickych ddajov alebo klinickych tddajov, ktoré si
vyzaduji podrobné odborné vysvetlenie alebo diskusiu,
predtym ako by sa zvycajne zaclenili do dokumentacie
vyskumného pracovnika, ziadatel by mal predlozit pred-
klinické a klinické informacie ako sucast dokumentacie
k skiimanému lieku.

2.7.32. Moznost odvolat sa na SmPC alebo
hodnotenie dokumentdcie k
skimanému lieku v inej Ziadosti o

klinické skasky

Ziadatel moze predlozit aktudlnu verziu SmPC (alebo
pokial ide o krajiny ICH, dokumentdciu ekvivalentni
k SmPC) ako dokumentdciu k skimanému lieku, ak m4
skimany liek povolenie na predaj v ktoromkolvek ¢len-
skom 3tite alebo krajine ICH. Presné poziadavky sii
podrobne uvedené v tabulke 1.

Dokumentdciu k skimanému liecku mohol okrem toho
v minulosti predlozit ten isty Ziadatel alebo iny Ziadatel
a mohol ju drzat vnitrostatny prislusny orgn prislusného
¢lenského §tétu. Ziadatelia sa v tychto pripadoch mozu
odvolat na dokumenty podané v minulosti. Ak pred-
lozenie dokumentécie vykonal iny ziadatel, list od tohto
ziadatela by sa mal predlozit povolujicemu vnitrostdt-
nemu prislu§nému orgdnu, aby sa odvolal na tieto tdaje.
Presné poziadavky st podrobne uvedené v tabulke 1.

87. Tabulka 1
Obsah zjednodusenej dokumenticie k skimanému lieku
Typy predchddzajiceho postidenia Kvalitativne ddaje Neklinické udaje Klinické ddaje
Skimany liek md povolenie na predaj

v ktoromkolvek ¢lenskom stite EU alebo krajine
ICH a pouziva sa pri skuske:

— v rdmci podmienok SmPC

SmPC

— mimo podmienok SmPC

— po uprave (napr. Sifrovani)

SmPC

P+ A

Ak je to vhodné Ak je to vhodné

SmPC SmPC

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

Kvalitativne tdaje

Neklinické tdaje

Klinické tdaje

Ind farmaceutickd forma alebo sila skiimanej
laitky md povolenie na predaj v ktoromkolvek
denskom  tite EU  alebo  krajine ICH
a skimany liek doddva drzitel povolenia na
predaj

SmPC + P + A

AHO

AHO

Skimany lick nemd povolenie na predaj
v Zadnom clenskom stite EU ani krajine ICH,
ale aktivna ldtka je stcastou lieku s povolenim
na predaj v clenskom state EU a

— dodava ju rovnaky vyrobca

— dodava ju iny vyrobca

SmPC + P+ A

SmPC+S+P+A

AHO AHO

AHO AHO

Skiimany liek bol predmetom Ziadosti o klinicki
sktisku v minulosti a povoleny v prislusnom
¢lenskom stéte (') a nebol modifikovany a

— od poslednej zmeny a doplnenia Ziadosti
o klinickd skdsku nie sti dostupné nové tidaje

Odkaz na predchddzajiicu predlozent dokumentdciu

— od poslednej zmeny a doplnenia ziadosti
o klinickd sktsku st dostupné nové ddaje

— pouziva sa za rozdielnych podmienok

Nové tdaje

Ak je to vhodné

Nové udaje Nové tdaje

Ak je to vhodné Ak je to vhodné

[S: Udaje tykajtice sa aktivnej litky; P: Udaje tykajtice sa skiimaného lieku; A: Dodatky k aktudlnej verzii usmerneni
0 poZiadavkdch na chemicki a farmaceutickii kvalitu dokumentdcie tykajiicej sa skiimanych liekov pri Rlinickych skiskach (2)].

(") Garant by mal predlozit list obsahujiici povolenie odvoldvat sa na tdaje predlozené inym Ziadatelom.
() CHMP/QWP/185401/2004 v konecnom zneni (http:|[ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/

index_en.htm).

Ak je Ziadatel drzitelom povolenia na predaj a predlozil
ziadost o zmenu SmPC, ktory este nebol povoleny a ktory
je dolezity na postdenie dokumenticie k skdmanému
lieku z hladiska bezpec¢nosti pacienta, mal by sa objasnit
charakter a dovod zmeny.

Ak je skimany liek zadefinovany v protokole z hladiska
aktivnej latky alebo kodu ATC (pozri oddiel 2.5), ziadatel
moze nahradit dokumentdciu k skimanému lieku jednym
reprezentativnym SmPC pre kazda aktivnu latku/aktivou
latku patriacu do tejto skupiny ATC. Obdobne, ziadatel

91.

90.

Tabulka 2

moze poskytnit usporiadany dokument obsahujci infor-
maécie rovnocenné s tymi, ktoré si v reprezentativnom
SmPC za kazdu aktivnu latku, ktord by sa mohla pouzit
ako skiimany liek pri klinickej skiiske.

2.7.4. Dokumentdcia k skiimanému lieku v pripadoch placeba

Ak je skimanym lieckom placebo, poziadavky na infor-
mécie sa mozZu obmedzit v stlade s poziadavkami uvede-
nymi v tabulke 2.

Dokumenticia k skiimanému lieku v pripadoch placeba

Dokumenticia k skimanému licku v pripade placeba

Kvalitativne ddaje

Neklinické tdaje Klinické tdaje

Skiimany liek je placebo

P+A

Nie Nie

Skiimany liek je placebo a placebo md rovnaké
zloZenie ako testovany skimany liek, je vyrobené
tym istym vyrobcom a nie je sterilné

Nie

Nie Nie
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Dokumenticia k skdmanému lieku v pripade placeba

Kvalitativne ddaje

Neklinické tdaje Klinické ddaje

Skiimany lick je placebo a bol predlozeny
pri predchddzajicej ziadosti o klinicka skidsku
v prislusnom clenskom Stéte

Nie

Nie Nie

[S: Udaje tykajtice sa aktivnej latky; P: Udaje tykajiice sa skiimaného licku; A: Dodatky k aktudlnej verzii usmerneni
0 poziadavkdch na chemicki a farmaceutickii kvalitu dokumentdcie tykajiicej sa skiimanych liekov pri Rlinickyich skiiskach (1).]

(") CHMP/QWP/[185401/2004 v kone¢nom zneni (http:/[ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/documents/eudralex/vol-10/

index_en.htm).

2.8. Neskimané lieky pouzivané pri skiiske

Lieky pouzivané v suvislosti s klinickou skuskou, ktoré
nespadaji do definicie skimanych lickov si neskiimané
lieky. ,Hrani¢na ¢iara“ medzi skimanymi a neskiimanymi
liekmi je opisand v usmerneni o skdmanych liekoch
a inych lickoch pouzivanych pri klinickych skagkach
(Guidance on Investigational Medicinal Products (IMPs)
and other medicinal products used in Clinical Trials) (*).

Dérazne sa odporica, aby sa pouzivali neskimané lieky
s povolenim na predaj v prislusnom ¢lenskom §tdte. Ak to
nie je mozné, dalSou volbou by mali byt neskiimané lieky
s povolenim na predaj v inom ¢lenskom stite. Ak toto nie
je mozné, nasledujiicou volbou by mali byt neskimané
lieky s povolenfim na predaj v krajine ICH alebo tretej
krajine, ktord md dohodu o vzdjomnom uzndvani s EU
(krajina DVU*) (3). Ak to nie je mozné, dalsou
moznostou by mali byt neskimané lieky s povolenim
na predaj v inej tretej krajine. Inak sa mézu pouzit neskad-
mané lieky bez povolenia na predaj.

V pripade poziadaviek na dokumentdciu k neskimanym
lickom sa odvoldva na platné usmernenie uverejnené
v Eudralex — Pravidld pre liecky v Eurdpskej tinii, zvizok
10 ().

2.9. Ostatné dokumenty, ktoré sa maji predkladat,
prehlad

Tieto dodato¢né dokumenty by mali byt obsiahnuté
v dokumentdcii k Ziadosti predloZenej vnitrostitnemu
prislusnému organu prislusného ¢lenského Statu:

1. képia stanoviska etického vyboru prislusného ¢len-
ského statu, ¢i ziadost bola predlozend sticasne, alebo
ndsledne ¢o najskoér po tom, ako bola k dispozicii,
pokial eticky vybor neinformuje Ziadatela, Ze zaslal
képiu stanoviska vnitro§titnemu prislusnému organu
prislusného ¢lenského $tatu. PredloZenie tohto doku-
mentu po predlozeni Ziadosti o povolenie sa nepova-
zuje za zmenu dokumentdcie, ako sa uvddza v oddiele
2.1.4.2;

2. ak je dostupnd, képiu zhrnutia vedeckého poradenstva
¢lenského Stitu alebo agentry, pokial ide o klinicka
skisku. Predlozenie tohto dokumentu po predlozeni

(") Pozri http:/[ec.europa.eufenterprise/pharmaceuticalsfudralex/vol10_
en.htm

() Tieto tretie krajiny st Kanada, Japonsko, Svajciarsko, Austrlia
a Novy Zéland.

(%) Pozri

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

documents/eudralex/vol-10/index_en.htm
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ziadosti o povolenie sa nepovazuje za zmenu doku-
mentécie, ako sa uvddza v oddiele 2.1.4.2;

3. ak je klinickd skaska sucastou odsthlaseného vyskum-
ného pediatrického planu, képiu rozhodnutia agentiry
o dohode o vyskumnom pediatrickom plne
a stanovisko pediatrického vyboru, pokial tieto doku-
menty nie si v plnom rozsahu pristupné na internete.
V takomto pripade postacuje odkaz na tito dokumen-
ticiu v sprievodnom liste (pozri oddiel 2.3). Pred-
lozenie tohto dokumentu po predlozeni Ziadosti
o povolenie sa nepovazuje za zmenu dokumentdcie,
ako sa uvddza v oddiele 2.1.4.2;

4. obsah oznacenia skiimaného lieku;
5. pri poplatkoch doklad o zaplateni.

Tabulka 3 obsahuje zdvere¢ny prehlad dokumenticie,
ktord sa md predlozit.

Tabulka 3

Zoznam dokumentdcie, ktord sa md predloZit vniitrostit-
nemu prisluSnému orginu prislusného clenského Stitu
v sillade s tymto podrobnym usmernenim

Sprievodny list s obsahom uvedenym v oddiele 2.3,
ziadost o povolenie klinickej skusky,
protokol s obsahom uvedenym v oddiele 2.5,

dokumentdcia vyskumného pracovnika alebo dokument
nahrddzajici dokumentdciu vyskumného pracovnika, ako
sa uvadza v oddiele 2.6,

dokumentdciu k skimanému lieku/zjednodusenti dokumen-
taciu k skimanému lieku, ako sa uvddzaji v oddieloch 2.7
a 2.7.3,

dokumentédciu k neskdmanému licku uvedent v oddiele
2.8,

dodato¢né dokumenty uvedené v oddiele 2.9.

2.10. Dodatocné vndtroStitne poziadavky na doku-
menty

Vnatro§tatne poziadavky na obsah  dokumentdcie
k ziadosti o klinickt skiisku mozu byt sthrnnejie ako
zoznam dokumentdcie uvedeny v oddiele 2.9 v tychto
dvoch pripadoch:


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/pharmaceuticals/eudralex/vol10_en.htm
http://ec.europa.eu/enterprise/pharmaceuticals/eudralex/vol10_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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2.10.1. Dokumenty tykajiice sa informdcii dolezZitych pre etické
vbory, ktoré vSak vynimocne posudzujii vniitrostdtne
prislusné orgdny v silade s cldnkom 6 ods. 4 smernice
2001/20/ES

Dokumenty tykajice sa informdcii, ktoré v sidlade
s clankom 6 ods. 2 smernice 2001/20/ES posudzuje iba
eticky vybor, by sa nemali predkladat vnitrostitnemu
prislusnému organu prislusného ¢lenského Statu.

Ak sa vak clensky stit rozhodne v silade s ¢lankom 6
ods. 4 smernice 2001/20[ES, Ze jeho vndtrostitny
prislusny orgdn zodpovedd za postidenie:

— ustanovenia odskodného alebo vyrovnania,

— poistenia alebo nadhrady na pokrytie zodpovednosti
vyskumného pracovnika alebo garanta,

— ndhrad alebo odmien vyskumnych pracovnikov
a ucastnikov klinickej skasky alebo

— dohody medzi garantom a miestami vykonu klinic-
kych skisok.

Prislusnd dokumentdcia by sa mala predlozit vnitrostat-
nemu prislusnému orgdnu tohto ¢lenského statu.

Clenské staty, ktoré sa rozhodnt rozsirit rozsah posudzo-
vania vnttrostatneho prislusného orgdnu, maji povinnost
ozndmif to Komisii, ostatnym ¢lenskym  $titom
a agenttire. Tieto ¢lenské 3tity st uvedené na ,webovej
strnke o klinickych skiiskach® Eurdpskej komisie (1).

2.10.2. Dokumenty tykajiice sa informdcii o komplexnejsej
ochrane  ticastnikov  klinickjch  skisok v siilade
s cldnkom 3 ods. 1 smernice 2001/20/ES

Niektoré ¢lenské 3taty moézu mat v platnosti vniitrostitne
ustanovenia o ochrane subjektov klinickych skasok, ktoré
st komplexnejsie ako ustanovenia smernice 2001/20/ES
(pozri ¢lanok 3 ods. 1 smernice 2001/20/ES).

Clenské $tity mozu pozadovat dodatoéné informdcie
v dokumentdcii k ziadosti o klinickd skasku, aby vniitro-
Statny prislusny orgdn postdil silad s tymito vnitrostat-
nymi ustanoveniami (dalej len ,vychodiskové vniitrostatne
ustanovenia“).

(") http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticalshuman-use/
clinical-trials/index_en.htm
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Clenské staty viak mozu pozadovat tieto dodato¢né infor-
mécie iba vtedy, ked st vychodiskové vniitrostitne usta-
novenia v sdlade so smernicou 2001/20/ES. To si predo-
vietkym vyzaduje, aby vychodiskové vnitrostitne ustano-
venia:

— boli jednozna¢ne zamerané na komplexnejsiu ochranu
subjektov klinickych skiisok ako ustanovenia smernice
2001/20]ES,

— boli vhodné a primerané vzhladom na sledovany ciel,

— boli v stlade s postupmi ustanovenymi v smernici
2001/20/ES a

— boli v stlade s casovymi lehotami ustanovenymi
v smernici 2001/20/ES.

Komisia zabezpedi stlad vychodiskovych vnitrostitnych
ustanoveni s tymito poZziadavkami.

3. OHLASENIE ZMIEN A DOPLNENI A SUVISICE OPAT-
RENIA

3.1. Pravny zdklad a rozsah posobnosti

Clanok 10 pism. a) smernice 2001/20/ES znie takto:

,Po zacati klinického pokusu moze sponzor vykonat
zmeny a doplnenia protokolu. Ak st tieto zmeny
a doplnenia zdsadné a je pravdepodobné, Ze ovplyvnia
bezpecnost subjektu pokusu alebo zmenia vyklad vedec-
kych dokumentov, ktoré podporuji vykonavanie pokusu,
alebo ak st inak vyznamné, sponzor obozndmi prislusné
organy clenského $tatu alebo clenskych $tatov s dovodmi
tychto zmien a doplneni ako a s ich obsahom
a informuje prislusny eticky vybor alebo vybory
v stlade s ¢lankom 6 (Eticky vybor) a 9 (Zaciatok klinic-
kého pokusu’).“

Vzhladom na rovnaké priavne dosledky zmeny
a doplnenia, ktoré st ,zdsadné a je pravdepodobné, Zze
ovplyvnia bezpe¢nost subjektu pokusu alebo zmenia
vyklad vedeckych dokumentov, ktoré podporujii vykona-
vanie pokusu‘, a zmeny a doplnenia, ktoré st ,inak
vyznamné®, sa termin ,zdsadné zmeny a doplnenia“
pouzivany v tomto usmerneni vztahuje na obidva druhy
zmien a doplneni.


http://ec.europa.eu/enterprise/sectors/pharmaceuticals/human-use/clinical-trials/index_en.htm
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107. Ohldsenie/predlozenie informdcii (') je povinné iba vtedy, — bezpecnost alebo fyzickd alebo mentalnu integritu

108.

109.

110.

111.

112.

ked je zmena a doplnenie zdsadné. V smernici
2001/20/ES sa nevyzaduje ozndmenie nezdsadnych
zmien a doplneni ani bezodkladné predlozZenie informdcif
o nich. Vnitrostitne prislusné organy prislusného ¢len-
ského stdtu ani jeho eticky vybor nemézu ulozit garantovi
povinnost predkladat nezdsadné zmeny a doplnenia.
V tomto smere sa uplatiuji pravidld pre nezdsadné
zmeny a doplnenia (pozri oddiel 3.6).

3.2. Termin ,.zmena a doplnenie”

Tieto zmeny sa nepovazuju za ,zmenu a doplnenie®, ako
sa uvadza v ¢lanku 10 pism. a) smernice 2001/20/ES:

— zmena dokumentdcie predloZenej vnitrostitnemu
prislusnému orgdnu pocas prebiehajiiceho posudzo-
vania Ziadosti o povolenie vnitrostaitnym prislusnym
orgdnom (tieto aspekty mozno najst v oddiele 2.1.4.2)
a

— zmena dokumentacie predloZenej etickému vyboru
pocas  prebiehajiceho  posudzovania  Ziadosti
o povolenie etickym vyborom.

Clanok 10 pism. a) smernice 2001/20/ES sa vztahuje iba
na zmeny a doplnenia schvileného protokolu. Tym sa ma
rozumief  stubor celej dokumentdcie predlozene;
v stvislosti so schvdlenym protokolom.

Rocnd spriva o bezpecnosti (,RSB“) v silade s ¢lankom
17 ods. 2 smernice 2001/20/ES nie je sama o sebe
zmenou a doplnenim, a preto sa nemusi ozndmit ako
zdsadnd zmena a doplnenie vnitrostitnemu prislusnému
orgdnu prislusného clenského $tdtu. Garant vSak musi
overit, ¢i si tdaje uvedené v RSB vyzaduji zmenu doku-
menticie predloZenej so Ziadostou o povolenie klinickej
skisky. Ak je tito zmena a doplnenie zdsadnd, na tieto
zmeny sa uplatiiuji pravidld pre oznamovanie zdsadnych
zmien a doplneni.

Zmena kontaktnej osoby alebo kontaktnych tdajov
kontaktnej osoby (napr. zmena e-mailovej alebo postovej
adresy) sa nepovaZuje za zmenu a doplnenie, ak garant
a pravny zastupca zostdvaju rovnaki. Garant by mal vSak
zabezpecit, aby bol vnutrostitny prislusny organ prislus-
ného clenského $titu informovany o tejto zmene Co
najskor, aby vnitrodtitny prislusny organ mohol vyko-
névat svoju funkciu dohladu.

3.3. Termin ,zdsadny*“

Zmeny a doplnenia skasky sa povazujii za ,zdsadné”, ak je
pravdepodobné, Ze maji podstatny vplyv na:

(") V smernici 2001/20/ES sa rozli§uji ozndmenia vnitrostitneho
prislusného orgdnu a informdcie etického vyboru. Na téely tohto
usmernenia sa obidve predlozenia oznadia ako ,ozndmenie*.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

tcastnikov klinickej skasky alebo

— vedeckii hodnotu skasky.

Vo vietkych pripadoch sa zmena a doplnenie povazuje za
,zasadné“ iba, ak je splnené jedno z uvedenych kritérii
alebo obidve.

Garant posudi, ¢i sa md zmena a doplnenie povazovat za
,zdsadné“. Toto postidenie sa vykond na individudlnom
zéaklade vzhladom na uvedené kritérid. Zatial ¢o zodpo-
vednost za toto postidenie nesie garant, v pripadoch, ked
garant konzultuje s prislusnym vnatro$titnym orgdnom,
poradenstvo by sa malo poskytnit bezodkladne
a zadarmo.

Pri uplatiiovani tychto kritérii sa vSak musi venovat
pozornost tomu, aby sa predislo zbyto¢nému oznamo-
vaniu. Predovietkym, nie kazdd zmena Ziadosti
o klinickti skasku sa Standardne musi povazovat za
,zasadni“ zmenu a doplnenie.

Ro¢na aktualizacia dokumentacie vyskumného pracovnika
v sulade s ¢ldnkom 8 smernice 2005/28/ES nie je sama
o sebe zdsadnou zmenou a doplnenim. Garant viak musi
overit, ¢i sa aktualizdcia tyka zmien, ktoré sa maji pova-
zovat za zdsadné. V takomto pripade sa na zmenu uplat-
fiuji  pravidld pre oznamovanie zdsadnych zmien
a doplneni.

Garant by mal posudif, ¢i kombindcia zdsadnych zmien
a doplneni vedie k zmendm klinickej skasky v takom
rozsahu, Ze sa skuska musi povazovat za tplne novi
klinickti skiigku, ktord by teda bola predmetom nového
schvalovacieho postupu.

3.4. Priklady

Tieto priklady by mali vzhladom na tieto kritérid slazit
ako usmernenie pre jednotlivé rozhodnutia garanta. Tieto
priklady sa tykaja iba aspektov posudzovanych vnitro-
Statnym prislusnym orgdnom prislusného clenského statu.
V pripade aspektov posudzovanych etickym vyborom sa
odvoldva na usmernenie Komisie zalozené na ¢lanku 8
smernice 2001/20]ES.

3.4.1. Zmeny a doplnenia tykajiice sa protokolu klinickych
skiisok

Pokial ide o protokol, toto je nevylerpajiici zoznam
zmien a doplneni, ktoré si zvycajne ,zdsadné":

a) zmena hlavného ciela klinickej skasky;
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b) zmena primdrneho alebo sekundarneho koncového
bodu, ktord md pravdepodobne podstatny vplyv na
bezpecnost alebo vedeckdt hodnotu klinickej skusky;

¢) pouzitie nového merania pre primdrny koncovy bod;

d) nové toxikologické alebo farmakologické tdaje alebo
novy vyklad toxikologickych alebo farmakologickych
tdajov, ktory ma pravdepodobne vplyv na postidenie
rizika/vyhod;

e) zmena definicie ukonéenia skiisky aj v pripade, Ze sa
skaska uz prakticky ukoncila;

f) pridanie fizy skasky alebo skupiny placeba;

g) zmena kritérii na zaclenenie alebo vylacenie, ako s
zmeny vekového rozpitia, ak tieto zmeny maji prav-
depodobne vyznamny vplyv na bezpecnost alebo
vedecktl hodnotu klinickej skusky;

h) zniZenie po¢tu monitorovacich ndvstev;

i) zmena diagnostického alebo lekdrskeho monitorova-
cieho postupu, ktord md pravdepodobne vyznamny
vplyv na bezpe¢nost alebo vedeckt hodnotu klinickej
skasky;

j) zrulenie nezdvislej rady pre monitorovanie tdajov;

k) zmena skiimaného lieku;

1) zmena dévkovania skimaného lieku;

m) zmena sposobu podévania skiimaného lieku;

n) zmena ndvrhu Stadie, ktord md pravdepodobne
vyznamny vplyv na primdrnu alebo hlavnt sekun-
dérnu Statistickti analyzu alebo postidenie pomeru
riziko/vyhody.

120. Pokial ide o protokol, toto je nevycerpavajici zoznam

zmien a doplneni, ktoré zvycajne nie st ,zasadné*:
a) zmeny identifikicie skasky (napr. zmena ndzvu atd.);

b) pridaniefvymazanie prieskumnych/tercidrnych konco-

vych bodov;

¢) nepodstatné predizenie trvania skusky (< 10 % celko-
vého casu skiigky);

121.

122.

d) predizenie trvania o > 10 % celkového casu skisky za
predpokladu, ze:

— vystavenie posobeniu skimaného lieku nie je
prekrocené,

— stanovenie ukoncenia skiisky je nezmenené a

— dohody tykajtice sa monitorovania si nezmenené;

¢) zmena poctu ucastnikov klinickej skisky na miesto
vykonu skasky, ak je celkovy pocet dcastnikov
v prislusnom ¢lenskom $tite rovnaky alebo je
zvysenie[zniZenie nepodstatné vzhladom na absolttny
pocet tcastnikov;

f) zmena poctu Gclastnikov klinickej skiisky v prislusnom
Clenskom §tite, ak je celkovy pocet tcastnikov
v prislusnom ¢lenskom Stite rovnaky alebo je
zvysenie[zniZenie nepodstatné vzhladom na absolttny
pocet ucastnikov;

g) zmena dokumentdcie pouZivanej vyskumnou skupinou
na zaznamendvanie Udajov zo Stidie (napr. forma
spravy z pripadu alebo forma zberu ddajov);

h) dodato¢né monitorovanie bezpe¢nosti, ktoré nie je
sucastou nalichavého bezpe¢nostného opatrenia, ale
prijima sa na preventivnom zdklade;

i) menej vyznamné spresnenia protokolu;

j) oprava tlacovych chyb.

3.4.2. Zmeny a doplnenia dokumentdcie

k skimanému licku

tykajiice  sa

Pokial ide o zmeny dokumenticie k skiimanému lieku,
usmernenia si obsiahnuté v kapitole 8 usmerneni
o poziadavkidch na chemickii a farmaceuticki kvalitu
dokumentécie tykajicej sa skamanych lickov pri klinic-
kych skaskach (7).

3.4.3. Zmeny a doplnenia tykajiice sa dokumentdcie vyskum-
ného pracovnika

Pokial ide o dokumentdciu vyskumného pracovnika, toto
je nevyerpdvajici zoznam zmien a doplneni, ktoré st
zvyCajne ,zdsadné*:

(') CHMP/QWP/185401/2004 v konecnom zneni (http://ec.europa.euf

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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123.

124.

125.

a) nové toxikologické alebo farmakologické tdaje alebo
novy vyklad toxikologickych alebo farmaceutologic-
kych tdajov podstatnych pre vyskumného pracovnika;

b) zmeny referenénych bezpe¢nostnych informécii pre
ro¢ni spravu o bezpecnosti.

3.4.4. Zmeny a doplnenia tykajiice sa injch pociatocnych doku-
mentov na podporu Ziadosti o povolenie Klinickej skiisky

Pokial ide o iné pociatocné dokumenty, toto je nevycer-
pavajici zoznam zmien a doplneni, ktoré st zvycajne
,zdsadné“:

a) zmena garanta alebo pravneho zdstupcu garanta;

b) odvolanie alebo pozastavenie povolenia na predaj
skiimaného lieku.

Pokial ide o dalsie pociatoéné dokumenty, toto je zoznam
zmien a doplneni, ktoré zvycajne nie s ,zdsadné":

a) akdkolvek zmena osob inych ako garant alebo jeho
pravny zdstupca, napriklad Zziadatel, ¢lenovia klinic-
kého vyskumu (,CRA®), ktori monitoruja klinickd
skisku za vyskumného pracovnika a organizicie
klinického vyskumu (,CRO“) (treba pripomentit, Ze
zodpovednost  voci  vndtro§titnemu  prislusnému
organu za Kklinicki skiisku ma vzdy garant alebo
jeho pravny zdstupca);

b) akdkolvek zmena kontaktnych tdajov osob uvedenych
v dokumentdcii (pozri vsak oddiel 3.2, pokial ide
o kontaktné tdaje kontaktnej osoby);

¢) zmeny vnitornej organizdcie garanta alebo 0s0b,
ktorym sa zverili niektoré dlohy;

d) zmeny v logistickych dpravach pre skladovanie/
prepravu;

e) zmena technického vybavenia;

f) samotné pridanie alebo vypustenie iného ¢lenského
Statu alebo prislusnej tretej krajiny.

3.5. Komu by sa malo oznamovat?

Zésadné zmeny a doplnenia sa mozu tykat informdcii
dolezitych na postdenie vndtrostitnym  prislusnym
orgdnom, etickym vyborom alebo obidvoma z nich.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

V pripade zdsadnych zmien a doplneni informacii, ktoré
posudzuje iba vnutro$titny prislusny organ prislusného
¢lenského  §tdtu, garant by mal ohldsit zmeny
a doplnenia iba vnatrostatnemu prislu§nému organu.

V pripade zdsadnych zmien a doplneni informdcii, ktoré
podla smernice 2001/20[ES posudzuje iba eticky vybor
prislusného ¢clenského stitu, garant by mal ohldsit
zmeny a doplnenia iba etickému vyboru. To je osobitne
vyznamne v pripade informdcii tykajicich sa:

— miesta vykonania klinickej skasky [¢ldnok 6 ods. 3
pism. f) smernice 2001/20/ES)],

— pisomnych informdcii, ktoré sa maji poskytniit Gcast-
nikovi klinickej skasky s cielom ziskat informovany
sthlas  [clanok 6 ods. 3 pism. g) smernice
2001/20[ES)] a

— vyskumného pracovnika [¢ldnok 6 ods. 3 pism. d)
smernice 2001/20/ES)].

Tymito aspektmi sa zaoberd samostatné usmernenie
Komisie zaloZené na ¢ldnku 8 smernice 2001/20/ES.

Garant by mal v pripade zdsadnych zmien a doplneni,
ktoré ovplyviujii informécie posudzované vnutrostitnym
prislusnym orgdnom a etickym vyborom prislusného clen-
ského statu, predlozif ozndmenia stcasne.

Nie je potrebné ohlasovat zdsadné zmeny a doplnenia ,iba
pre informdciu“ inému subjektu (vnatrostitny prislusny
organ alebo eticky vybor), ak tieto informdcie posudzuje
iny prislusny subjekt.

V praxi je potrebné, aby vnutrostitny prislusny orgin
a eticky vybor v prislusnom c¢lenskom §tite navzdjom
komunikovali s cielom zabezpecit vymenu expertiz
alebo informécii. To moze byt zvldst vyznamné napriklad
na:

— postdenie  vedeckych  informdcii  vyzadujicich

osobitnii expertizu,

— zabezpeCenie G¢innych kontrol miest vykonu klinic-
kych skasok a

— aktualizaciu prislusnych informacii v Eurdpskej data-
baze klinickych skusok.



C 82/16

Uradny vestnik Eurépskej tinie 30.3.2010

132.

133.

3.6. Nezdvazné zmeny a doplnenia

Garant nemusi oznamovat nezdsadné zmeny a doplnenia
vnitrodtatnemu  prislusnému  orgdnu alebo etickému
vyboru. Nezdsadné zmeny a doplnenia by sa vSak mali
zaznamenat a uviest v dokumentdcii, ked sa ndsledne
predlozi, napriklad pri ndslednom ohldseni zdsadnej
zmeny a doplnenia. To je zvld$t vyznamné pri Ziadosti
o klinickdi skasku: tento formuldr by sa mal aktualizovat
v jeho celistvosti pri prilezitosti zdsadnej zmeny
a doplnenia. Dokumentdcia k nezdsadnym zmendm
a doplneniam by mala byt takisto k dispozicii na pozia-
danie na kontrolu na mieste vykonu skasky alebo
pripadne v priestoroch garanta.

3.7. Formdt a obsah ozndmenia

Ozndmenie zdsadnej zmeny a doplnenia by malo obsa-
hovat:

a) Podpisany sprievodny list obsahujtici:

— v predmete ¢&islo v EudraCT a ¢islo protokolu
garanta (ak je k dispozicii) spolu s ndzvom skusky
a kédovym ¢islom zmeny a doplnenia garanta,
ktoré umoziuji jedine¢nd identifikdciu zdsadnej
zmeny a doplnenia. Pozornost by sa mala venovat
jednotnému pouzivaniu kédového disla,

— identifikdciu Ziadatela,

— identifikdciu zmeny a doplnenia [kédové cislo
zdsadnej zmeny a doplnenia garanta (') a datum].
Jedna zmena a doplnenie by sa mohla vztahovat na
viaceré zmeny protokolu alebo vedeckych podpor-
nych dokumentov,

— zvyraznené oznalenie akychkolvek osobitnych
zalezitosti tykajucich sa zmeny a doplnenia
a uvedenie toho, kde st prislusné informdcie
alebo text v povodnej dokumentdcii k Ziadosti,

— identifikdciu vSetkych informdcii neobsiahnutych
vo formuldri na ohldsenie zmien a doplnen,
ktoré moézu mat vplyv na riziko pre Gcastnikov
skuigky,

— v pripade potreby, zoznam vsetkych dotknutych
klinickych ~ skdsok s ¢&islami v EudraCT
a  prislusnymi  kédovymi  ¢&islami  zmeny
a doplnenia (pozri vyssie);

(") Kddové &islo identifikuje zmenu a doplnenie a vztahuje sa na vsetky
predlozené dokumenty. Garant sa rozhodne, ktory kdd sa pouzije.
Oddiel E1 formuldra pre zmeny a doplnenia by sa mal doplnif
o ditum a verziu novej zmeny a doplnenia, ktorej sa tento formuldr
tyka.

b) Formuldr na ohlasovanie zmien a doplneni, v zneni
zmien a doplneni, ktory je uverejneny vo zvizku 10
EudraLex — Pravidld pre lieky v Eurdpskej tinii (). Na ohla-
sovanie zmien a doplneni by sa mal pouzivat iba tento
formuldr;

¢) Opis zmeny a doplnenia:

— vynatok zo zmenenych a doplnenych dokumentov,
ktory dokazuje predchddzajice a nové znenie pri
zaznamenani zmien, ako aj vynatok, ktory obsa-
huje iba nové znenie,

— bez ohladu na predchddzajici bod, ak st zmeny
také rozsirené alebo dalekosiahle, Ze opodstatiiujii
tplne nova verziu celého dokumentu, novid verziu
celého dokumentu. V tomto pripade by sa mali
v dodatocnej tabulke uviest zmeny a doplnenia
dokumentov. V tomto zozname sa mézu rovnaké
zmeny zoskupit.

Novd verzia by mali byt oznacend ddtumom
a aktualizovanym ¢islom verzie.

d) Podporné informécie v pripade vhodnosti vritane:
— zhrnutia ddajov,
— aktualizované postdenie celkového rizika a vyhod,

— mozné dosledky na subjekty uZz zapojené do
skasky,

— mozné dosledky na hodnotenie vysledkov;

e) Ak zdsadnd zmena a doplnenie zahfa zmeny vstup-
nych ddajov v Zziadosti o povolenie klinickej skasky,
revidovand kopia v stibore XML obsahujica zmenené
a doplnené tdaje. Ak formuldr nie je predlozeny
prostrednictvom  telematického  systému,  polia
dotknuté zdsadnou zmenou a doplnenim by sa mali
v revidovanom formuldri zvyraznit (?).

134. Ak sa zdsadnd zmena a doplnenie dotyka viac ako jednej

(3

klinickej skusky toho istého garanta a rovnakého skiima-
ného lieku, garant moéze urobit jednotné ohldsenie vnttro-
Stdtnemu prislusnému orgdnu/etickému vyboru prislus-
ného c¢lenského $tatu. Sprievodny list a ozndmenie by
mali obsahovat zoznam v3etkych dotknutych klinickych
skiisok spolu s ich ¢islami v EudraCT a prislusnymi kédo-
vymi ¢islami zmien a doplneni. Ak zdsadnd zmena
a doplnenie zahfla zmeny viacerych  Ziadosti
o vykonanie klinickych skasok, vSetky Ziadosti by sa
mali aktualizovat (pozri oddiel 3.7).

(3 http:/[ec.europa.cufenterprise/sectors/pharmaceuticals/documents|

eudralex/vol-10/index_en.htm

Oddiel A4 formuldra ziadosti o klinickii skasku by mal obsahovat
verziu a ddtum povodne schvéleného protokolu a toto by sa nemalo
menit, ked' sa protokol neskor zmeni a doplni. Oddiel B4 formuléra
na zmenu a doplnenie by mal obsahovat verziu a ddtum sdcasne
schvaleného protokolu. Treba pripomentt, Ze oddiel H formuldra
ziadosti o klinickd skisku sa nemusi menit, pretoZe sa tyka stavu
ziadosti o klinickd skiisku v etickom vybore v ¢ase podania Ziadosti
o klinickti skasku prislusnému orgénu.
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3.8. Cas na odpoved, vykonanie 138. V pripade zmien a doplneni predlozenych iba etickému
sboru alebo len vnutrostitnemu prislusnému organu,
135. Clanok 10 pism. a) druhy a treti pododsek smernice ;)a,rant moze vykonat zmenu a dopllilenie, ked je s%ano-
2001/20[ES znie takto: visko etického vyboru priaznivé alebo vnutrostitny
prislusny orgdn nevzniesol Ziadne dovody na zamietnutie.
139. Skaska moze dovtedy pokracovat na zdklade povodnej
) L ) o dokumentdcie, pokial sa neuplatiiuji pravidld pre nalie-
,Na zdklade tdajov uvedenych v ¢lanku 6 ods. 3 a v ; x . :
sulade s éleinkomJ 7, vydd et}i,ck}'l vybor stanovisko najne- havé bezpecnosiné opatrenia.
skor 35 dni od ditumu prijatia navrhovanych zmien
a doplneni v sprdvnej a ndlezitej forme. Ak je toto stano-
visko nepriaznivé, sponzor nemusi vykonat zmenu 140. Ziadatelia by mali byt informovani o tom, Ze tieto
a doplnenie protokolu. postupy st urcené na zabezpecenie rychleho a t¢inného
spracovania zdsadnych zmien a doplneni. Vzhladom na
tieto skutocnosti je pravdepodobné, Ze neuspokojiva
dokumentdcia povedie k zamietnutiu zdsadnej zmeny
a doplnenia. Zamietnutie nemd vplyv na pravo Ziadatela
na opitovné podanie.
Ak je stanovisko etického vyboru priaznivé a prislusné
organy clenskych Statov nevzniesli Ziadne dovody na
zamietnutie  vy$Sie uvedenych  zdsadnych  zmien 141. Garant zodpovedd za zabezpeenie ozndmenia zmien po
a doplneni, sponzor pristipi k vykondvaniu klinického schvdleni vyskumnym pracovnikom.
pokusu po zmene a doplneni protokolu. V opatnom
pripade sponzor bud zohladni dévody zamietnutia
a nélezite upravi navrhované zmeny a doplnenia proto- L. ) , . ,
kolu, alebo stiahne navrhované zmeny a doplnenia.” 3.9. Oznamenie nallehatvycl’l bezpecnostnych  opa-
reni
142. Clénok 10 pism. b) smernice 2001/20/ES znie takto:
136. Eticky vybor musi preto vydat stanovisko k platnému »Bez tOh,O’ aby b,OIO flotknute.pls’m. a) a \'/Zhladovm na
podaniu navrhovanej zdsadnej zmeny a doplnenia do 35 okolnosti, menovite vyskyt akejkolvek novej skutocnosti,
kalenddrnych dni. Ak eticky vybor nepovazuje podanie za ktf)ra sa tyka Vykoni“fam% pOkUSl} alebovvyV(’)]a skumz%—,
platné, eticky vybor by mal o tom informovat Ziadatela ného lieku, kedy moze tdto novd skutocnost ovplyvnit
v priebehu prvych 10 kalenddrnych dni tejto 35-diiovej bezpecnost  subjektov, - prijme sponzor a vyskumny
lehoty. Mali by sa uviest dovody. pracovnik pr.lslusne nzvilhehave bezpecpostnc.: opatrenia na
ochranu subjektov voci bezprostrednému riziku. Sponzor
bezodkladne informuje prislusné orgdny o tychto novych
skuto¢nostiach a prijatych opatreniach a musi zarucit, Ze
o nich bude zdroven informovat aj eticky vybor.”
137. Pokial ide o vnitrodtitny prislusny orgdn, v smernici
2001/20/ES nie je uvedend Ziadna lehota, a pokial ide 143. Priklady nalichavych bezpecnostnych opatreni si, ak je
o ¢as na schva’lenie iiadosﬁ fe) povolenie] Vnﬁtrogtétne Skl:lgka yA dOVOdOV beZpe&nOSti l’léastnl’kOV khnlckej Skl:lgky
prislusné orgény sa vyzjvaju, aby odpovedali do 35 kalen- docasne pozastavend (pozri oddiel 3.10) alebo sa ustano-
darnych dni od prijatia platného ozndmenia zmeny vili dodatocné monitorovacie opatrenia.
a doplnenia. Potvrdenie platnosti podanych dokumentov
je zahrnuté v tejto lehote. Ak podané dokumenty nie st
g?g:liﬁ(nag (rl?zlai;hioﬁ;ﬁgg;?;ul‘e’n%(:f(;r;igtaﬂ?i;&?f 144. Nalichavé bezpecnostné opatrenia mozno vykonat bez
i sF s by oo el b Pk omineia roivens il
prvych 10 k,aleI}darnych dni tgto 35-ditovej lezhoty. I\ililh ex post vnitro§tatny prislusny orgdn a eticky vybor prislus-
by sa_uviest doquy. Tento cas na odpovefi s moze ného c¢lenského 3$titu o novych udalostiach, prijatych
predlzit, ak je /taketo.predlzeme opodsta.tnene vzhladom opatreniach a pline na dalsiu akciu. Ak je prvotny
na /chavr a,kter za,sad{)ej/ zmeny a d(fplnema, nap’rl’klad,.ak kontakt telefonicky, z dovodov sledovatelnosti by mal
vnutrostatny pristusny orgdn st kon,zultovat skupinu za nim nasledovat kontakt faxom alebo e-mailom.
alebo vybor expertov. V takychto pripadoch by mal Nisledne by sa mala poslat pisomnd spriva
vndtrodtitny prislusny orgdn ozndmif garantovi trvanie '
predlzenia a svoje dovody. Ak vndtrodtitny prislusny
orgdn uvedie, Ze nevznesie Ziadne dovody zamietnutia,
garant moze vykonat zmeny aj pripade, Ze od podania 145. Ozndmenie ex post nalichavych bezpe¢nostnych opatreni

zdsadnej zmeny a doplnenia uplynulo menej ako 35 dni.

je nezavislé od povinnosti:
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146.

147.

148.

149.

150.

151.

— oznamit zdsadné zmeny a doplnenia (pozri vyssie),

— ozndmif predcasné ukoncenie skisky do 15 dni
v stilade s ¢lankom 10 pism. ¢) smernice 2001/20/ES
(pozri oddiel 4.2.2) a

a zavazné neziaduce
16 a 17 smernice

— ozndmit neziaduce udalosti
reakcie v stulade s clankami
2001/20]ES.

3.10. Docasné zastavenie skdsky

Docasné zastavenie skasky je prerusenie skusky, ktoré nie
je planované v schvdlenom protokole, a existuje zdmer
znovu ju zacat.

Docasné zastavenie mozZe byt:

— zdsadnou zmenou a doplnenim alebo

— stcastou  naliechavého  bezpecnostného  opatrenia
uvedeného v ¢ldnku 10 pism. b) smernice
2001/20/ES. V takomto pripade by sa malo ozné-
menie docasného zastavenia skasky vykonat bezod-
kladne a v sdlade s lehotou stanovenou v clanku 10
pism. ¢) druhej vete smernice 2001/20/ES najneskor
do 15 dni od docasného zastavenia skiisky.

Dévody a rozsah, napr. zastavenie vyberu subjektov alebo
preruSenie lie¢enia uz zaclenenych subjektov, by sa mali
jasne objasnif v ozndmeni (v pripade zdsadnej zmeny
a doplnenia pozri oddiel 3.7) alebo v informacii ex post
(v pripade nalichavych bezpecnostnych opatreni pozri

oddiel 3.9).

Opidtovné zacatie skusky by sa malo povazovat za
zdsadnd zmenu a doplnenie, pricom sa poskytne dokaz,
ze opdtovné spustenie skasky je bezpecné.

Ak sa garant rozhodne opitovne nezacat docasne zasta-
vent skasku, mal by to ozndmif vnitrodtitnemu prislus-
nému orgdnu prislusnych ¢lenskych stitov do 15 dni od
prijatia jeho rozhodnutia v stlade s ¢linkom 10 pism. c)
druhd veta smernice 2001/20/ES (pozri oddiel 4.2).

3.11. Pozastavenie/zakdzanie klinickej skdsky vniitro-
$titnym prislu$nym orgénom v pripade pochybnosti
o bezpecnosti alebo vedeckom vyzname

Clanok 12 ods. 1 smernice 2001/20/ES znie takto:

»2Ak md clensky $tit objektivne dovody predpokladat, ze
podmienky Zziadosti o povolenie ustanovené v clanku 9

152.

153.

154.

155.

156.

ods. 2 nie st dodrziavané, alebo disponuje informdciami,
ktoré spochybnujii bezpecnost alebo vedecky vyznam
klinického pokusu, moze pozastavit alebo zakdzat
klinicky pokus a s touto skuto¢nostou obozndmi spon-
zora.

Skor ako clensky $tat dospeje k takémuto rozhodnutiu,
okrem pripadov bezprostredného rizika, poziada sponzora
alebo vyskumného pracovnika, aby v priebehu jedného
tyzdiia vyjadril svoje stanovisko.

V takomto pripade prislusny clensky $tit informuje
ostatné prislusné orgdny, eticky vybor, agentdru
a Komisiu o rozhodnuti pozastavit alebo zakdzat test
a uvedie dovody svojho rozhodnutia.”

Ak sa skaska skondi na zdklade pozastavenia, uplatiiuja sa
pravidld na predlozenie vyhldsenia ukoncenia skusky
(pozri oddiel 4.2).

3.12. Nedodrzanie platnych pravidiel pre klinické
skasky

Clanok 12 ods. 2 smernice 2001/20/ES znie takto:

»Ak ma prislusny orgdn objektivne dovody predpokladat,
ze sponzor alebo vyskumny pracovnik, alebo akdkolvek
ind osoba zucastiujiica sa pokusu nesplia povinnosti,
ktoré mu boli ulozené, okamzite o tom upovedomi
prislusnd stranu a uvedie Cinnosti, ktorymi musi zabez-
pecit ndpravu. Prislusny orgdn o tom ¢o najskor informuje
eticky vybor, ostatné prislusné organy a Komisiu pre dand
oblast.”

,Priebeh akcie* vnutrostitneho prislusného orgdnu by mal
obsahovat ¢asovy plan pre jej vykonanie a ddtum, kedy by
garant mal vndtro§titnemu prislusnému orgdnu predlozit
spravu o pokroku a ukonleni jej vykonania.

Garant by mal zabezpecit, aby sa ,priebeh akcie* stano-
veny vnitrodtitnym prislusnym orgdnom bezodkladne
realizoval a predlozit vnitrostitnemu prislusnému orgdnu
prislusného ¢lenskému $titu spravu o pokroku a ukonéeni
jej realizacie v stlade s ustanovenym casovym planom.

Vndtro§titny prislusny orgdn musi informovat ostatné
vnatrostatne prislusné orgdny, eticky vybor prislusného
¢lenského $tatu a Komisiu o ,priebehu akcie®.
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158.

159.

160.

4. VYHLASENIE UKONCENIA KLINICKE] SKUSKY
4.1. Pravny zdklad a rozsah pdsobnosti

Clanok 10 pism. c) smernice 2001/20/ES znie takto:

,Do 90 dni odo dna ukoncenia klinického pokusu
sponzor obozndmi prislusné orgdny clenského Stitu
alebo ¢lenskych sttov, ako aj eticky vybor o ukonceni
klinického pokusu. Ak sa pokus ukon¢i predcasne, tito
lehota sa skracuje na 15 dni a dovody musia byt jasne
udané.“

,Ukoncenie skasky“ nie je zadefinované v smernici
2001/20/ES. Definicia ukoncenia skasky by sa mala uviest
v protokole (usmernenie mozno ndjst v oddiele 2.5).
V pripade zmien definicie pozri oddiel 3.4.1.

4.2. Postup pri vyhldseni ukoncenia skasky
4.2.1. Vseobecné pravidld

Garant musi urobit vyhldsenie ukoncenia skasky, ked sa
celkovd skuska ukoncila, vo vSetkych prislusnych ¢len-
skych §tatoch/tretich krajindch. Ukonéenie klinickej skiisky
je vymedzené v protokole (pozri oddiel 4.1).

Toto vyhldsenie sa musi predlozit vnitro§titnemu prislus-
nému organu a etickému vyboru vSetkych prislusnych
¢lenskych statov do 90 dni od ukoncenia klinickej skusky.
Na tento Gcel by sa mal pouzit formuldr uverejneny
v zvdzku 10 EudraLex — Pravidld pre lieky v Eurdpskej tnii (1).

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

161.

162.

163.

164.

Informované ¢lenské stty zodpovedaji za zaznamenanie
tychto informdcii do Eurdpskej databdzy klinickych
skuigok.

4.2.2. Skrdtend lehota na predcasné ukoncenie

Predcasné ukoncenie klinickej skasky, ktoré sa nezakladd
na bezpecnostnych, ale na inych dovodoch, ako st
rychlejsi vyber tcastnikov v porovnani s ocakdvaniami,
sa nepovazuje za ,pred¢asné ukoncenie®.

Garant musi v pripade predcasného ukoncenia ozndmit
ukoncenie skiisky vnatrostitnemu prislusnému orgdnu
a etickému vyboru prislusného c¢lenského statu bezod-
kladne a najneskér do 15 dni od zastavenia skuasky,
jasne objasnif dovody a pripadne opisat ndsledné opat-
renia prijaté z bezpe¢nostnych dovodov.

4.3. Sthrnnd sprava z klinickej skasky

Sthrnnd sprava z klinickej skasky je sacastou vyhldsenia
ukoncenia skasky, hoci sa zvycajne predkladd az po vyhla-
seni ukonlenia skdsky. Garant by mal tato sthrnnd
spravu v pripade nepediatrickych klinickych skasok pred-
lozit do jedného roku po ukonceni celej skiisky. V pripade
pediatrickych klinickych skasok st lehoty ustanovené
v ozndmeni Komisie 2009/C28/01. Pokial ide
o ustanovenia tykajice sa predloZenia sthrnnej spravy
z klinickej skasky, jej formdatu, obsahu a jej dostupnosti
pre verejnost, odkazuje sa na ozndmenia Komisie
2009/C28/01 a 2008/C168/02 a ich vykonavacie tech-
nické usmeriovacie dokumenty (3).

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

eudralex/vol-10/index_en.htm
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