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e, SUKL
ICH E 6 (R2) - GCP - dodatky

INTEGRATED ADDENDUM TO ICH E6(R1):
GUIDELINE FOR GOOD CLINICAL PRACTICE
E6(R2)
dated 9 November 2016

Integrated Addendum to ICH E6(R1) document. Changes are integrated
directly into the following sections of the parental Guideline:
Introduction, 1.63, 1.64, 1.65, 2.10, 2.13,4.2.5, 4.2.6,

4.9.0,5.0,5.0.1,5.0.2, 5.0.3,5.0.4, 5.0.5, 5.0.6, 5.0.7, 5.2.2,
5.5.3 (a), 5.5.3 (b), 5.5.3 (h), 5.18.3, 5.18.6 (e), 5.18.7, 5.20.1,

3.1
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ICH E 6 (R2) - dodatky

Zvyseni rozsahu, komplexnosti a nakladt KH
Vyvoj techniky a rozsahu fizeni rizik
Pouzivani elektronické evidence a vykazovani dat

¥

Zavadéni zlepSenych a efektivnéjsich pristupu ke koncepci KH,
jejich provadéni, dozoru nad KH, evidenci a vykazovani dat

Pri zachovani ochrany SH a spolehlivosti dat z KH

E2A Rizeni / managment bezpe&nostnich dat; E3 Zpravy z klinického hodnocen

E7 Geriatricka populace; E8 obecna doporuceni je KH; E9 statistické principy KH;
E11 pediatricka populace
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ICH E6 R(2) Good Clinical Practice

» vydana 4. kvétna 1996
» obsahuje 8 kapitol

1) Slovnik pojmu - dop/néni

2) Principy GCP (13 zlatych standardu) - doplnéni

3) Schvalovani, odpovédnost, proceduralni nalezitosti
4) Zkousejici - doplnéni

5) Zadavatel - doplnéni

6) Protokol a dodatky k protokolu

7) Prirucka pro zkousejiciho (Investigator’s Brochure)
8) Dokumentace a uchovavani- doplnéni

Direktiva 2001/20/EK

(pokyn International Conference on Harmonisation ICH E6 - Efficacy Guideline — GCP
vydany Evropskou agenturou pro |écivé pripravky (EMA) jako pokyn CPMP/ICH/135/95)
Narizeni 536/2014
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ICH E 6 (R2) - dodatky

Ovérena kopie = kopie plUvodniho zaznamu jakéhokoli typu
pouzittho meédia - ovérena datovanym podpisem nebo
vygenerovanim prostrednictvim validovaného procesu obsahujici
stejné informace jako pUvodni zaznam.

Plan monitorovani = strategie, metody, odpovednosti a pozadavky
monitorovani KH

Validace pocitatovych systému = Proces stanoveni a
zdokumentovani toho, ze specifikované pozadavky pocitacového
systému lze dlsledné plnit od navrzeni az po vyrazeni systému
Z provozu nebo prechodu na novy systém.
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ICH E 6 — GCP — 13 zlatych standardu

10) Vsechny informace o KH by mély byt zaznamenavany,
zpracovavany a uchovavany tak, aby bylo umoznéno
jejich presné vykazovani, hodnoceni a ovérovani. Plati
pro vsechny pouzita média.

13) Mély by byt zavedeny postupy pro zajisténi jakosti
ve vztahu ke vSem aspektim KH

Dodatek:
Je treba, aby se takovéto systémy zameérily na ty aspekty

KH, které jsou zasadni pro zajisténi ochrany SH a
spolehlivosti vysledkd KH.
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ICH E 6 (R2) — eticka komise

Tato cast doplnéna nebyla, zustava v puvodnim znéni
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ICH E 6 (R2) — zkousSejici - dodatky

Zkousejici odpovedny za

v' dohled nad vSemi uUéastniky KH v daném centru,
na které prenese ukoly Ci povinnosti

v vybér ¢élent i spolupracujicich pracovist
* musi mit odpovidajici kvalifikaci

« zavede SP k zajisténi povinnosti a provadéni ukont
souvisejicich s KH a veskerych vytvorenych dat
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ICH E 6 (R2) — zkousSejici - dodatky

Zkousejici — vedeni zaznamu a hlaseni

v’ vede odpovidajici a presné zdrojové dokumenty a
zaznamy z KH, které budou zahrnovat vSechna relevantni
pozorovani o kazdém SH v misté hodnoceni

v’ zdrojova data = vysvétlujici, Citelnd, pochazejici ze
stejného obdobi, ptuvodni, presna a uplna

v zmény ve zdrojovych datech = dohledatelné, nesmi
skryvat puvodni zdznam a v pripadé potreby by mély byt
vysvetleny (napf. prostrednictvim auditni stopy)
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ICH E 6 (R2) — zadavatel - dodatky

Rizeni jakosti

v Systém fizeni jakosti ve vSech fazich KH

v’ Zaméreno na zasadni ¢innosti pro zajisténi ochrany SH a
spolehlivosti vysledkli KH (efektivni protokoly, postupy
pro sbér a zpracovani dat a shromazdovani informaci
zasadnich pro KH).

v’ Zvolené metody fizeni jakosti - umérné rizikim KH a
vyznamu shromazdovanych informaci

v Protokoly, zdznamy SH a dalsi provozni dokumenty musi
byt jednoznacné, vystizné a konzistentni.
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ICH E 6 (R2) — zadavatel - dodatky

Identifikace rizik

v’ |dentifikovat rizika kritickych procest a dat KH

v’ Rizika hodnotit na systémové udrovni (napf.
standardni pracovni postupy, pocitacoveé systémy,
personal) i na drovni KH (napr. koncepce KH, sbér
dat, proces IS).

Hodnoceni rizik — zadavatel uvazi

v' Pravdépodobnost vzniku chyb; mozny rozsah a vliv
techto chyb na ochranu SH a spolehlivost dat KH
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ICH E 6 (R2) — zadavatel - dodatky

Kontrola rizik

v' Cinnosti snizovani rizik - v protokolu, planu
monitorovani, dohodach mezi stranami ucastnicimi se
provadeni KH dem'lovat role a odpovednosti, systém
bezpecnostnich opatreni pro zajisténi souladu se SP,
zajistit Skoleni v procesech a postupech.

v' Zdokumentovani ¢innosti Fizeni rizik — s cilem usnadnit
jejich prezkum ( ten je provadén periodicky) a zlepsovani

v' Vykazovani rizik — dle ICH E3, ¢asti 9,6 ,Zabezpecleni
jakosti dat”
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ICH E 6 (R2) — zadavatel - dodatky

v' Veskeré povinnosti a ukoly souvisejici s KH, které
jsou prevadéeny na CRO a které CRO prejima, by mely
byt popsany v pisemné formeé.

v’ Zadavatel zajisti dohled nad plnénim povinnosti a
ukonu souvisejicich s KH, které jsou provadény jeho
jménem, vcéetné povinnosti a UkonU souvisejicich
s KH, které pro zadavatelovu smluvni CRO
subdodavatelsky zajistuje jina strana.
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ICH E 6 (R2) — zadavatel - dodatky

Pro elektronické zpracovani dat z KH a/nebo vzdalenych
elektronickych systému pro zpracovani dat z KH —

v" Validace systému zaloZena na posouzeni rizik, kterd mohou
ovlivnit ochranu SH nebo validitu dat z KH
v' SP k témto systémUim by mély obsahovat:
 popisovat validaci systému
 testovani funkcnosti,
 sbér dat a nakladani s daty,
* Udrzbu systému,
 bezpecnostni opatreni pro systém,
* kontrolu zmeén,

e zdalohovani dat, obnovu, planovani pro stav nouze a vyrazeni
Z provozu
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‘ o | SU KL MONITORING KH, INSPEKCE GCP, AUDIT

Monitoring KH- dodatek ICH E6 R(2)

v’ ZaloZen na rizicich pfi stanoveni priorit
v’ Flexibilita umoziujici rdzné pristupy, které budou
efektivnéjsi a ucinnejsi

v" RlUzné druhy monitoringu

v’V centru
v'Kombinovany = v centu + centralizovany
v’ Centralizovany

v" PlIan monitorovani — véetné zdGvodnéni zvolené
strategie
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‘ o | SU KL MONITORING KH, INSPEKCE GCP, AUDIT

Monitoring KH- dodatek ICH E6 R2

v’ Centralizovany monitoring = vyhodnocovani
kumulovanych dat na dalku za podpory data manazéru a
biostatistiku

v’ Lze vyuzit pro:

a) Identifikaci chybéjicich ¢i nekonzistentnich dat

b) Variabilita dat jednoho mista ¢i mezi centry

c) Vyhodnocovani systematickych a vyznamnych chyb ve
sbéru dat a jejich vykazovani

d) Analyza charakteristiky centra
e) Vybér centra pro cilené monitorovani
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Monitoring KH- dodatek ICH E6 R2

v’ Zpravy z monitorovani
v Plan monitorovani by mél popisovat
* strategii monitorovani,
* odpovédnosti vsech zucastnenych stran
* rizné metody monitorovani a odlivodnéni jejich pouziti

v’ Plan - ddraz na monitorovani kritickych dat a procest

v’ Zvlastni pozornost - aspektiim, které nepredstavuji
béznou klinickou praxi a které vyzaduji dodatecné
vyskoleni

v’ Plan monitorovani by mél odkazovat na postupy
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ICH E 6 (R2) — zakladni dokumenty - dodatky

%, Zadavatel a zkousejici/ZZ vedou evidenci umistnéni
zakladnich dokumentu, véetné zdrojovych
dokumenttu.

», Systém uchovavani - béhem hodnoceni a pro archivaci
(bez ohledu na typ pouzitého média) umoznovat
identifikaci dokumentu, historii verzi a vyhledani.

, V oduvodnénych pripadech - Ize zdkladni dokumenty
KH doplnit, pripadné zredukovat (pred zahajenim
klinického hodnoceni) - dle dulezitosti a relevance
konkrétniho dokumentu pro KH.
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ICH E 6 (R2) — zakladni dokumenty - dodatky

=, Zadavatel zajisti, aby zkousejici mél kontrolu nad daty
z CRF hlasenymi zadavateli a nepretrzity pristup k nim.
Zadavatel by nemél mit vyluénou kontrolu nad témito
daty.

., V pripadé nahrady puvodniho dokumentu (napf.
zdrojovych dokumentu, CRF) se pouzije ovérena
kopie.

%, Zkousejici/ZZ - maiji kontrolu nad vSemi zakladnimi
dokumenty a zaznamy vytvarenymi zkousejicim/ZZ
pred KH, v jeho pribéhu a po jeho skonceni.
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