Stanovisko odboru klinickych hodnoceni l1é¢ivych pfipravkii SUKL k probihajicim klinickym hodnocenim
v souvislosti s COVID-19 ze dne 5. 8. 2022.

V souvislosti s epidemiologickou situaci s koronavirem, ktera ma dopad na klinickd hodnoceni, vyddvame
stanovisko SUKL k moZnosti znovuzavedeni nékterych mimoradnych opatteni, ktera Ize v ramci béZicich nebo
nové zahajovanych KH uplatriovat:

Znovu plati doporuceni vidy predem telefonicky zjistit situaci u subjektu hodnoceni
e zdaneniv karanténé, protoZe navstivil rizikovou oblast ¢i nebyl v kontaktu s ¢lovékem, ktery ma potvrzenou
infekci koronavirem nebo neceka na vysledky testu
e zda u ného neni potvrzena infekce koronavirem (tuto informaci zapsat do zdravotnické dokumentace a CRF)
e zda neni v domacnosti s osobou, kterd je v karanténé
e zda souhlasi s navrzenym postupem (vizita telefonicky, zaslani studijni medikace kuryrem nebo vyzvednuti
pribuznym s potvrzenym pfijetim zasilky telefonicky a ovérenim spravnosti Gdajd, provedeni kontrolnich
laboratornich odbér(...)
e koronavirovou anamnézu doplnit do zdrojové dokumentace i CRF
o ockovani vakcinou na covid-19 (jakou vakcinou, kolik davek, kdy posledni davka)
o prokazané onemocnéni COVID-19 (v takovém pfipadé doplnit i dalsi podrobnosti tykajici se
hospitalizace/lécby doma/ 1é€by..., jejiho trvani, vyléceni...)
o karanténa z divodu...
o COVID-19 prokazan u osoby blizké, Zijici ve stejné domacnosti

ve

Doporuceni pro bézici ¢i schvalena klinickd hodnoceni

Kontrolni navstévy:

1) Vodulvodnénych pfipadech je moiné zménit fyzické kontrolni navstévy subjektu hodnoceni z divodu
zajiSténi jeho bezpecnosti na kontrolu telefonickou. Telefonickou vizitu je nutné zdokumentovat véetné
zdlGvodnéni soucasnou situaci. V pfipadé, Ze bude kontrolni ndvstéva zcela vynechana s ohledem na zajisténi
bezpecnosti subjektd hodnoceni, je tfeba zdokumentovat a nasledné zhodnotit dopad na validitu a kvalitu
dat z klinického hodnoceni.

Hodnocené lécivé pripravky — studijni medikace (tzn. i nehodnocené pripravky, dané protokolem, pokud je
zajistuje zadavatel) — niZe uvedené alternativni zpUsoby zaji$téni studijni medikace pro subjekty hodnoceni:

1) Hodnocené lécivé pripravky (dale jen ,IMP“) — uchovavané pfi pokojové teploté, vSechny lékové formy
vyima parenterdlné podavanych IMP (napf¥. tablety, tobolky, aj.):

e Moznost poskytnout studijni pfipravek pacientim v rdmci nadchdazejici vizity na delsi ¢asovy usek, nez
byl plvodné planovany.

e Vpfipadé, Ze nebude moZno zajistit poskytnuti studijniho pripravku pfimo pacientovi v ramci
nadchazejici vizity, je mozné mimoradné zaslani studijniho pripravku kuryrni sluzbou. Kuryrni sluzba by
vyzvedla léky v centru u zkousejiciho, ktery za hodnocené |écCivé pripravky odpovida a tuto skutecnost
zaznamena do dokumentace subjektu hodnoceni. Kuryrni sluzba doveze studijni medikaci domu
pacientovi = subjektu hodnoceni, tedy na adresu, kterou ji poskytne zkousejici. Zkousejici se nasledné
telefonicky presvédci / ujisti, Ze pacient studijni medikaci obdrZel a zaznamend tuto skutec¢nost do
dokumentace subjektu hodnoceni.

eV pfipadé, Ze kuryrni sluzba poveze vice medikaci souc¢asné, musi se zkousejici ujistit i vtom, Ze subjekt
hodnoceni obdrzel spravnou medikaci (dle kédu IMP ¢i kédu subjektu hodnoceni), nebot u zaslepenych




klinickych hodnoceni je vice 1éCivych pfipravk(, telefonicka kontrola je hlavné z dlvodu, aby nedoslo
k zdméné medikace. Teprve po schvaleni zkousejicim o spravné zasilce by pacient mél |é¢bu zacit uzivat.
Zajisténi kuryrni sluzby by mél sjednat zadavatel, pfipadné po domluvé se zadavatelem mUze zajistit ¢len
studijniho tymu. VyuZziti kuryrni sluzby musi byt oSetfeno smluvné a smlouva je soucdsti dokumentace
klinického hodnoceni. Naklady na kuryrni sluzbu hradi zadavatel.

Pti zasilani hodnocenych lé¢ivych pFipravkl obsahujicich omamné ¢i psychotropni latky kuryrni sluznou
doporucujeme kazdou zdsilku pro subjekt hodnoceni zabalit do krabic¢ky ¢i jiného obalu, ktery ¢len
studijniho tymu prelepi lepici paskou, kterou orazitkuje ¢i podepiSe. Potvrzeni o prevzeti zasilky
subjektem hodnoceni si necha potvrdit, Ze zasilka byla uzaviena a neporusena.

Dalsi moznosti je vyzvednuti studijni medikace pribuznym, ktery je pfi telefonickém rozhovoru se
zkousejicim subjektem hodnoceni uréen a zaznamenani této zmény vydani IMP do zdrojové
dokumentace a CRF.

2) IMP - sterilni Iékové formy (kromé IMP poddvanych i.v.) napt. parenteralni podani s.c., ocni kapky aj.,

které si subjekty hodnoceni aplikuji doma sami:

Plati totéz, co v bodé 1)

V tomto pfipadé je treba zohlednit i pozadavky na uchovavani studijni medikace, vétSinou se jednd o
pfipravky, které maji byt uchovavany pfi teploté 2 — 8 °C. V takovém pripadé je tfeba nezbytné zajistit
transport pripravk( v chladicich boxech, které tento pozadavek zajisti. Po celou dobu transportu musi
byt zajiSténo kontinualni méreni teploty, které bude zdokumentované v dokumentaci klinického
hodnoceni. Organizaci kuryrni sluzby by mél zajistit zadavatel, ktery nese odpovédnost za kvalitu IMP,
rovnéz by mél tuto sluzbu hradit. Je vSak nezbytné, aby zkousejici, ktery ma za subjekty hodnoceni
v centru plnou zodpovédnost, s timto postupem souhlasil.

Zajisténi kuryrni sluzby by mél sjednat zadavatel, pfipadné po domluvé se zadavatelem muiZze zajistit ¢len
studijniho tymu. Vyuziti kuryrni sluzby musi byt oSetfeno smluvné a smlouva je soucdsti dokumentace
klinického hodnoceni. Naklady na kuryrni sluzbu hradi zadavatel.

Pti zasilani hodnocenych |ééivych pFipravkl obsahujicich omamné ¢i psychotropni latky kuryrni sluznou
doporucujeme kazdou zasilku pro subjekt hodnoceni zabalit do krabicky ¢i jiného obalu, ktery clen
studijniho tymu prelepi lepici paskou, kterou orazitkuje ¢i podepiSe. Potvrzeni o prevzeti zasilky
subjektem hodnoceni si necha potvrdit, Ze zasilka byla uzaviena a neporusena.

3) IMP - parenteralni podani —i.v. — bolusem ¢i infuzi, které v centru aplikuje l1ékafr:

Pokud to protokol a zdravotni stav pacienta umoznuje, doporucujeme odlozZit vizitu i aplikaci IMP.

V protokolech byva moZnost odloZeni podani pfipravku i o 14 dn.

Pokud nelze odloZit podani pfipravku nebo jiz bylo odloZeno na max. moZnou dobu, pak Ize zajistit

o  Podani na centru za dodrZovani bezpecnostnich hygienickych pravidel (viz vyse).

o Vpfipadé nouze a nezbytnosti podani IMP doma u pacienta, zajisténi takového podani
zdravotnickym persondlem, ktery ma patfi¢nou kvalifikaci a je k tomuto vyskolen.

o Pokud by zadavatel zvaZoval vyuZiti specializované spolecnosti, licencované k provadéni zdravotni
domaci péce na uzemi CR prostfednictvim kvalifikovanych a fadné vyskolenych SZP (stfedni
zdravotnicky personal), je nezbytné, aby s timto postupem souhlasil zkousejici centra, ktery nese
plnou zodpovédnost za subjekt hodnoceni véetné zajisténi lécby. Mél by s timto postupem souhlasit
poskytovatel zdravotnich sluzeb daného centra. Je otdzkou, jak zahrne pojisténi klinického
hodnoceni tuto sluzbu. Jak by bylo Feseno odskodnéni v pfipadé Gjmy na zdravi zplsobené vykonem
provedenym pracovnikem ,zdravotni domaci péce”. IMP musi v takovém pfipadé vydat studijni
personal v centru. Pokud by se jednalo o infuze, které musi byt pfipraveny lékarnou, pak by byly
vydany pracovnikovi centra na Zadanku a nasledné zkousejicim ¢i povéfenym pracovnikem centra
vydany pracovnikovi zdravotni domaci péce.

o Injekce, které Ize naredit pfed podanim, postupovat dle pokyn( vyrobce a je-li to pfipustné, naredit
pfimo pred podanim u pacienta za dodrzeni vSech postupl danych manualem pro farmaceuty.



o Infuze, které byly pfipraveny lékarnou, je tfeba prevazet za prisného dodrZzeni podminek pro
uchovavani naredéného pfipravku — tzn. za kontinudlniho méreni teploty béhem transportu a
eventuelné dalSich podminek danych Protokolem ¢i manudlem, a celkovd doba mezi pfipravou a
podanim ptipravku nesmi presdhnout danou ,in-use” dobu pouzitelnosti ptipravku po jeho
naredéni, a to v souladu s Udaji uvedenymi ve Farmaceutickém manualu.

o V pfipadé podani IMP, kde je riziko anafylaktické reakce, mély byt tyto IMP podany pouze na centru,
kde je moZnost zajisténi intenzivni a resuscitacni péce.

4) Zasilani studijni medikace subjektu hodnoceni pfimo od zadavatele neni pfipustné ani prostfednictvim treti
strany (zadavatel nem{ze znat identifikaci subjektu hodnoceni, jeho adresu...).

Podani studijni medikace, ktera ovliviiuje imunitni systém, neni mozné / je v kontraindikaci u subjektu hodnoceni
s potvrzenou ndkazou koronavirem. To se netyka klinickych hodnoceni na COVID-19 a klinickych hodnoceni, kde
zadavatel vyhodnoti risk/benefit ve prospéch podani studijni medikace (napf. medikace u onkologickych
pacientd...).

Kontrolni laboratorni vysetieni:

Pokud maji subjekty hodnoceni pred poddnim IMP podstoupit nezbytné kontrolni vysetfeni — krevni obraz,
biochemické vysetfeni, vySetfeni moce, a podani hodnoceného pfipravku nelze odlozit, je tfeba postupovat
nasledovné:

a. Predem telefonicky domluvit pfesny termin navstévy (i ¢asovy) v centru a provedeni odbéru.

b. Zajisténi odbérd v domacnosti subjektu hodnoceni bud persondlem nasmlouvané laboratofe, ¢i smluvné
zajiSténé zdravotni domaci péce, které k tomu maji vyskoleny a kvalifikovany personal a prostfedky a pfi
dodrZeni vSech dalSich bezpecnostnich opatieni vySe uvedenych (respiratory pro zdravotnicky persondl,
rousky pro subjekty hodnoceni, ...) a vylouceni pacientd, ktefi jsou v karanténé ¢i Ziji s osobou v karanténé
nebo u nich byla potvrzena infekce koronavirem.

c. Zajisténi odbérl v mistné blizké laboratoti nebo u praktického Iékare, pokud s tim budou souhlasit. Naklady
za vysetreni v takovém pripadé nese zadavatel, nelze je vykazovat zdravotni pojistovné.

Bezpecnostni hlaseni

Zadavatel zajisti zasilani bezpecnostnich hlaseni z klinickych hodnoceni (Suspected Unexpected Serious Adverse
Reaction (dale jen ,,SUSAR”) do EudraVigilance databaze Pro Klinicka hodnoceni (KH) jeZ jsou schvélena a vedena
podle Direktivy (CIinica] Trial Directive 2001/20/EC = CTD) probihaji bezpecnostni hlaseni podle pokynu KLH-21,
a to jak ve vztahu k SUKL, tak i ve vztahu k etickym komisim a zkousejicim.

Pro KH, jeZ jsou schvilena a vedena podle Nafizeni (Clinical Trial Regulation 536/2014 = CTR) probihaji
bezpecnostni hlaseni dle tohoto Naftizeni.

Vice informaci zde https://www.sukl.cz/leciva/bezpecnostni-hlaseni-v-kh

Zkousejici hlasi nezadouci ucinky rovnéz dle pavodniho planu.

Bezpecnostni hlaseni by méla zahrnovat i informace v souvislosti s koronavirem a COVID-19. Od 4.5.2020 jsou
zavedeny nové kody v terminologii MedDRA, které lze vyuZit pro hlaseni SAE — nové kddy. Koronavirova
anamnéza by méla byt dopInéna u vsech zarazenych subjektd hodnoceni v bézicich klinickych hodnoceni a méla
by byt i soucasti vstupniho vysetfeni pro nové zarazované subjekty hodnoceni (pacienty i zdravé dobrovolniky).

Informace pro pacienty/ informované souhlasy

V pripadé potreby informovani subjektli hodnoceni je mozné vyuZit i jiné moznosti nez ,primého kontaktu”,
napr.


https://www.sukl.cz/leciva/bezpecnostni-hlaseni-v-kh

Informace predana telefonicky a jeji zdokumentovani ve zdrojové dokumentaci a v CRF;

Pisemna emailova informace, potvrzeni pfijeti emailu subjektem hodnoceni a zdokumentovani v CRF a
zdrojové dokumentaci;

O opatrenich v souvislosti s COVID-19 doporudujeme pacienty informovat formou samostatného
dodatku k ICF. Tento dokument pak bude SUKL pouze brat na védomi, nebot platnost takového
dokumentu je pouze po dobu platnosti stanoviska SUKL.

V pfipadé vydani dodatku k informacim pro pacienta/informovanému souhlasu (dale jen ,dodatek
IP/IS“) nebo aktualizované verze informaci pro pacienta/informovaného souhlasu (dale jen ,IP/IS")
s jinymi informace ke KH neZ o COVID-19, je tfeba tento dodatek IP/IS nebo aktualizovanou verzi IP/IS
predlozit SUKL a etické komisi ke schvaleni pred jejim poufziti v klinickém hodnoceni. Vyjimku tvoii
dodatky IP/IS nebo aktualizované verze IP/IS s bezpecnostnimi informacemi, které je tfeba oznamit
subjektdm hodnoceni co nejdfive. V takovém pfipadé jsou dodatky IP/IS ¢i aktualizované verze IP/IS
predlozeny subjektiim hodnoceni co nejdfive a nasledné jsou notifikovany SUKL a etické komisi.
Dodatek IP/IS ¢i aktualizovanou verzi lze poslat subjektu hodnoceni e-mailem ¢i postou, nelze ale
vyZadovat podepsani takto doru¢eného dokumentu a zaslani podepsaného dokumentu postou ¢i sken
podepsaného dokumentu zpét. V pripadé emailu pozada zkousejici/¢len studijniho tymu subjekt
hodnoceni o potvrzeni pfijeti dokumentu a zaznamena tuto skutecnost do CRF, email pfida do zdrojové
dokumentace. V ptipadé zaslani dokumentu postou ovéfi obdrzeni dokumentu telefonicky a zaznamena
do CRF a zdrojové dokumentace. Pfi dalsi navstévé subjekt hodnoceni podepise dodatek IP/IS nebo
aktualizovanou verzi IP/IS, uvede datum dne navstévy a potvrdi, Ze byl s timto dokumentem seznamen.

V pfipadé dalsich dotaz(i se obracejte na MUDr. Alici Némcovou, feditelku odboru klinickych hodnoceni [éCivych
pfipravkl (272 185817, alice.nemcova@sukl.cz ) nebo MUDr. Eva Hruskova Reinova, vedouci oddéleni
klinickych hodnoceni Iéciv (272 185 317, eva.hruskovareinova@sukl.cz).

Odbor klinickych hodnoceni éCivych pripravki
Dne 5.8.2022
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