


Mi a klinikai vizsgdlat?

+ Olyan emberen végzett orvostudomanyi
kutatds, amely egy vagy tobb vizsgdlati
készitmény klinikai, farmakolodgiai, illetéleg
mds farmakodindmids tulajdonsdganak
megdllapitdsdra vagy igazoldsara, valamint nem
kivanatos mellékhatasanak megdllapitasara,
felszivoddsanak, megoszlasanak,
metabolizmusanak, kivalasztdasanak
vizsgdlatdra irdnyul azzal a céllal, hogy a
vizsgdlati készitmény(ek) biztonsdgossagat és
hatdsossdgadt igazolja.



Miért sziikségesek a klinikai
vizsgdlatok?

+ Az dllatkisérletek eredményei nem vonatkoztathatok
kozvetlenil az emberre

+ Koriiltekintéen megszervezett, szigordan
szabdlyozott és pontosan végrehajtott klinikai
vizsgdlatok sziikségesek

+ Az eredményeket t6bb tudomanyteriilet szakemberei
értékelik

* A gydgyszer forgalomba hozhato, ha a haszndlataval
jaro elényok meghaladjak a varhato kockdzatot.

+ A forgalomba keriilé gydgyszernek bizonyithatdan,
folyamatosan meg kell felelnie az eléirt legmagasabb
mindségi kovetelményeknek



A klinikai vizsgalat kockdazatanak
csokkentése

» Csak az 6sszes el6z6 vizsgalat alapjan
biztonsagosnak és hatasosnak bizonyulé
szerek keriilnek emberen t6rténd
vizsgdlatra

» A human vizsgdlat nélkilozhetetlen,
mert a sok millic embernek szant
gyogyszer biztonsdgossaga és
hatékonysdga csak onkéntes
embercsoporton valé kiprébdlassal
igazolhato.



A gyogyszerfejlesztés lépései

» Farmakoldgiai
» Toxikoldgiai
. Allatkisérletes farmakokinetikai és

metabolizmus vizsgadlatok

» Céljuk: a vizsgalt vegyiilet hatasossagat

és relativ drtalmatlansagat bizonyitani



A klinikai vizsgalatok megkezdése

+ A pre-klinikai szakasz bizonyitotta a
vegylilet hatdsossdgat és relativ
drtalmatlansagat

» A megfeleld Kklinikai vizsgalati tervet a
hatdsdg engedélyezte, a feltételek
megfeleldek a vizsgdlat lefolytatdsdhoz



A klinikai vizsgalat fazisai

* Preklinikai fazis
- Human fazisok

- PhI: egészséges onkéntesek, specidlis
betegcsoportok
* Ia: metabolizmus
- Ib: akut tolerancia

- PhII: betegek kis csoportja - terdpids és
biztonsagos dézistartomany meghatarozasa,
hatdsossdg felmérése, mellékhatdasok

- PhIII: betegek nagy csoportja - lezdrdsa a
gydgyszer torzskonyvezesi ideje

- PhIV: bevezetés utan, széles korben végzett
megfigyelés, hatas-mellékhatds profil felmérése



A klinikai vizsgalat fazisai

- I. fazis

+ Mit vizsgadl?

- A gydgyszer felszivéddsa, sorsa a szervezetben,
kitrilése

- Kiilonb6z6 adagokra adott vdlasz

- Tolerdlhatosdg, mellékhatasok

+ Vizsgdlt személyek

- 20-80 egészséges onkéntes, illetve specidlis
betegcsoport tagja

- Tdotartam

- Néhany honap



A klinikai vizsgalat fazisai

- II. fazis: az dllatkisérletekben megdllapitott
hatdst elsé Iépésben a betegek egy kis
csoportjan beliil kell igazolni

» Mit vizsgal?

- Biztonsdgossdg (rovid tavon), tolerdlhatdésdg

- Optimdlis adagolds megdllapitdsa

- Hatdsossag kezdeti mérése

+ Vizsqgdlt személyek

- 100-200 onkéntes beteg

- Egy adott betegségben szenveddk

- Tdotartam

- Hetek, hdonapok



A klinikai vizsgalat fazisai

ITTI. fazis:
Mit vizsgal?
- II. fdzisban taldlt terdpids hatds megerdsitése
- Hatdsossdg részletesebb vizsgdlata, 6sszehasonlitds mads szerekkel
- Biztonsdgos alkalmazas (hosszud tdvon)
- Mellékhatdasok kovetése
- Mas gydgyszerekkel valo egyiittadhatdsag

- Hatdsossdg és biztonsdgossdg specidlis betegcsoportokban (iddsek,
gyermekek stb.)

Vizsgdlt személyek
- Tobb 100-1000 onkéntes beteg
- Tobb vizsgdlohelyen, gyakran tobb orszdgban
- Kiterjedt, vdltozatos betegcsoport
Idotartam
- 1-4¢v



A klinikai vizsgalat fazisai

- IV. fazis:

- Osszehasonlité vizsgdlat mds
készitményekkel

osszU tavd hatdasossdg és
biztonsdgossag vizsgdlata

+ Eletmindség vizsgadlatok

+ Koltés-hatékonysdgi vizsgalatok
+ Helyi tapasztalatok gydijtése

+ Bevezetd, promociods vizsgdlatok




Az R&D folyamata egy Uj
gyogyszer esetében

Preklinikai szakasz Klinikai szakasz
1-3 év 2-10 év 2 honap-7 év
(atlag 1,5 év) (atlag 5-6 év) (dtlag 1,5-2 év)

A

,_. s . Torzskonyvezo
> Fdzis I.> Fdzis II.> Fdzis II]> hatésgg >
Allatokon végzett
rovid vizsgdlatok

Alap Allatokon végzett A d°5:§Zi,é Torzskonyvezés
szintézis hosszd vizsgdlatok benyujtdsa




Gyogyszerfejlesztés
(az otlettdl a gyogyszertarig)

- 8-12 év
- 510.000 ezer eredeti molekula

. 70-150 milliard forint



Good Clinical Practice- GCP

» Human vizsgalatokra vonatkozo
nemzetkozi etikai és fudomadnyos
mindségi szabvany: melynek kovetése
biztositékot nydjt a tarsadalom
szdmadra, hogy a vizsgdlatban résztvevok
jogai, biztonsaga, jol-léte a Helsinki
Deklardcio elveinek megfeleléen nyer
védelmet és a klinikai vizsgdlat adatai
valdsak



A GCP alapelvei

+ Az onkéntes személyi jogainak,
biztonsaganak, jol-létének szem eldtt
tartasa az elsédleges

» A Klinikai vizsgdlatok elvégzését a
megel6z6 farmakoldgiai,klinikai adatok
indokol jak.

» A Klinikai vizsgdlat/protokoll legyen
tudomadnyosan megalapozott



A GCP alapelvei

+ IRB/IEC hagyja jova a Klinikai vizsgdlati
Tervet

+ A sziikséges orvosi ellatasat, orvosi

dontést csak megfeleléen képzett orvos
biztosithatja, illetéleg hozhat ja meg.

» A vizsgdlatban résztvevo személyt
megfelel6 oktatdsban kell részesiteni



A GCP alapelvei

» Valamennyi 6nkéntes szabad
elhatdrozdsa szerint adjon beleegyezd
nyilatkozatot.

» Valamennyi informdciot, adatot
rogziteni és archivadlni kell.

+ A nyert adatok bizalmasan kezelenddk.

» A klinikai vizsgalat minden
tevékenységére a ,minéségbiztositdst”
meg kell szervezni.



Oviedoi egyezmény (1997)

+ ,Az emberi |ény jogainak és
méltosdganak vedelmérél, a bioldgia és
az orvostudomdny alkalmazdsa sordn”

» Magyarorszag: 2002 majus 1. 6ta



Az emberen végzett klinikai
vizsgalatok alapelvei, feltételei

+ Az egyén érdeke megel6zi a tdrsadalom
érdekét
+ A kutatds jelent6sége ardanyban vannak

résztvevok altal vallalt kockazattal: az
elony/veszély aranya kedvezd

* Nincs mas alternativ eljards a kérdés
megvalaszoldsdra



Az emberen végzett klinikai
vizsgalatok alapelvei, feltételei

» A vizsgdlatban résztvevoket
tdjékoztattdk jogairdl, az 6ket
védelmezd torvenyekral

» A bevont személyek irasban beleegyezé
nyilatkozatot tettek, ami barmikor
visszavonhato

+ A vizsgdlat elvégzésének személyi,
targyi feltételei megfeleldek



Vizsgadlati terv (protocol)

» A vizsgdlati terv a vizsgadlat céljat,
elrendezését, modszertanat,
statisztikai megfontolasait és
megszervezését tartalmazd okirat,
amely tartalmazza a vizsgdlati alanyok
bevonasi és kizarasi kritéeriumait, a
monitorozasi és publikdcios elveket,
beleértve a vizsgdlati terv esetleges
egymast koveté valtozatait és azok
modositdsait is



