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KLINICKA HODNOCENI LECIV - II. CAST

V prvni &asti infoLISTU na téma ,Kli-
nickd hodnoceni lé¢iv” bylo vysvét-
leno, co klinické hodnoceni léku je
a k ¢emu je diilezité. Zarovern jste se
mohli dozvédét o jeho jednotlivych
fazich, o etickych komisich nebo také
o tom, kdo a jak klinické hodnoceni
schvaluje. Ve druhé ¢asti se budeme
vice vénovat rolim jednotlivych sub-
jektu klinického hodnoceni a informa-
cim pro pripadné zajemce, ktefi by se
chtéli klinického hodnoceni ucastnit.

Pocet osob zarazenych do
klinického hodnoceni

Povinny pocet osob, u kterych musi byt
Iék testovan, neni presné urcen. Vzdy z&-
visi na charakteru latky, typu onemoc-
néni a jeho Cetnosti v populaci.

V ptipadé zcela nového léku (nové ucinné
latky) je obvykle nezbytné provést de-
sitky studii na tisicich pacientu. V pfipadé
onemocnéni s nizkou Cetnosti vyskytu
vsak nelze toto pravidlo vzdy dodrzet, tj.
pfipravek mlze byt zaregistrovan i na za-
kladé dat od mensiho poctu pacientd.

U tzv. generickych Iékii (takto oznacena
slova najdete vysvétlena ve slovni¢ku),
kdy vyrobce nového léku pouzije jiz zna-
mou a provéfenou ucinnou latku, Ize
schvalit pouzivani Iéku v bézné klinické
praxi i bez potfeby provedeni rozsahlych
klinickych studii. V tomto pfipadé posta-
Cuji studie bioekvivalencéni, tedy studie,
které prokazi, Zze nové vyrabény pfipra-
vek ma stejné vlastnosti jako origindlni
pripravek (jedna se i o stejnou lékovou
formu, napt. tablety ¢i kapsle).

Role jednotlivych ucastniki
klinického hodnoceni

Kazdé klinické hodnoceni ma tfi dulezité
Ucastniky, a to zadavatele, zkousejiciho
a subjekt hodnoceni, ktefi v klinickém
hodnoceni zaujimaji specifické postaveni:
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= Subjekt hodnoceni
Subjekt hodnoceni je ¢lovék ucastnici
se klinického hodnoceni. M{ize jim byt
zdravy dobrovolnik (u bioekvivalen¢-
nich studii, studii s o¢kovacimi latkami,
studii farmakokinetiky) nebo pacient.

= Zkousejici

Osoba odpovédna za provadéni klinic-
kého hodnoceni v misté jeho realizace.
V jednotlivych centrech vétSinou ne-
provadi studii pouze jeden |ékaf, ale na
jeji realizaci se podili vice 1ékarU. Jeden
Iékar je urcen jako hlavni zkousejici (vét-
sinou je to vedouci daného tymu), ktery
za provedeni studie v daném centru od-
povida, dalsi |ékafi jsou spoluzkousejici.
Kromé lékarl se na provedeni klinic-
kého hodnoceni podili i studijni sestry,
pfipadné laboranti a Iékarnici.

Zadavatel klinického hodnoceni
Osoba, spolecnost, instituce nebo or-
ganizace, kterd pfijima odpovédnost
za zahajeni, vedeni a/nebo financovani
klinického hodnoceni.

Informovany souhlas

Pacienti, ktefi souhlasi se zafazenim do
klinického hodnoceni, potvrzuji své roz-
hodnuti podpisem dokumentu nazva-
ného,Informovany souhlas”

Proces, ve kterém konkrétni osoba dob-
rovolné potvrzuje svoji ochotu podilet
se na konkrétnim klinickém hodnoceni
poté, co byla informovana o vsech aspek-
tech klinického hodnoceni, které jsou di-
leZité pro rozhodnuti o Ucasti ve studii.
Informovany souhlas je dokumentovan
formou pisemného, podepsaného a da-
tovaného formulare.

Motivace Gcastnikt klinického
hodnoceni

Ve vétsiné klinickych hodnoceni je hlavni
motivaci moznost ziskat novy lék, event.

pomoci vyzkumu nového potiebného
[éku, ale existuji i vyjimky. V pfipadé tes-
tovani na zdravych dobrovolnicich lze
Ucast ve studii kompenzovat finan¢ni od-
ménou, kterd rovnéz muize byt motivaci.
V pozdéjsich fazich klinickych studii, kdy
jde o podavani testovaného pfipravku
pacientdm, mGze byt motivaci moznost
ucinnéjsi nebo pohodIinégjsi 1é¢by.

Pro nemocnice a lékafe se mlze jednat
0 moznost ziskat bezplatné novy Iék (Iéky
ve studii poskytuje a hradi zadavatel) nebo
moznost sezndmit se s novym zpusobem
[é¢by daného onemocnéni. Lékafi, stejné
tak i zdravotnicka zafizeni, za provedeni kli-
nického hodnoceni ziskavaji od zadavatel(l
finan¢ni odménu. Zdravotnicka zafizeni
mohou nékdy ziskat finance, které vyuziji
pro zlepseni pracovisté, napt. nakupem no-
vych pfistrojd, umoznéni dalsiho vzdéla-
vani zdravotnického personalu apod.

Dobrovolnik v klinickém
hodnoceni

Nabor dobrovolnikli probihd v ramci
zdravotnickych zafizeni, ktera jsou do
studie zapojena, a v ramci center, kterd se
soustieduji na studie za Ucasti zdravych
dobrovolnik(.

Dobrovolnikem se mize stat ten, koho
oslovi Iékaf a nabidne mu ucast v tako-
vém klinickém hodnoceni. Timto zp(-
sobem probiha vétsinou nabor paci-
entd, kterym je nabidnuta moznost [é¢by
novou dosud neregistrovanou latkou.

Centra, kterd provadi bioekvivalencni
studie zaméfené na zdravé dobrovolniky,
provadi ndbor nejcastéji prostiednictvim
inzeratu v tisku ¢i v ordinacich lékar{. Pro
zkouseni novych |éka musi dobrovolnik
splriovat pozadavky protokolu, coz zna-
mena, ze musi spliiovat urcita kritéria —
dostupnd anamnéza, odpovidajici zdra-
votni stav, laboratorni vysledky v souladu
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s pozadavky, atd. Seznam center, ktera
provadi nabory zdravych dobrovolnikd,
neni vefejné k dispozici.

Zvazovani Ucasti na klinickém
hodnoceni

Vzdy je dulezité si uvédomit, ze klinické
hodnoceni se provadi u |ékl v pribéhu
jejich vyvoje, a proto v ¢asnych stadiich
vyvoje |ékd (faze | a Il) zatim neexistuje
dostatek informaci o jejich ucincich. Pa-
cienti zafazeni do studie jsou viak mno-
hem peclivéji a castéji kontrolovani, aby
pfipadné vznikajici potize mohly byt véas
zjistény.

V kazdém klinickém hodnoceni, stejné
jako pfi uzivani jakéhokoli Iéku, existuje
jisté riziko nezadoucich G¢inkd. V klinic-
kych studiich, kdy podavani léku jesté
neni dostatecné provéfeno na velkych
souborech pacientl, tomu neni jinak.
Toto riziko vyplyva predevsim z charak-
teru léku a typu studie. Nej¢astéjsim ri-
zikem pro pacienty je, ze Iék zpUsobi
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Bioekvivalencni studie

neocekdvané nezadouci ucinky, které
mohou byt velmi zadvazné (napf. vystup-
novana forma alergické reakce) nebo Iék
neni pacientem snasen.

Pfi klinickém hodnoceni 1éCiv nelze né-
kterd rizika pfedem vyloucit. Testovany
Iék obvykle neni prozkouman tak, aby

Jakje jizzminéno vyse, v zadné klinické studii
ani nasledné pfi bézném pourziti [éku nelze
zarucit jeho absolutni bezpecnost. V klinic-
kych hodnocenich viak musi byt ucastnici
vzdy o predpoklddanych rizicich predem in-
formovani. Diky ¢astému a peclivému sledo-
vani viech ucastnikl klinického hodnoceni
viak mohou byt pfipadné vznikajici potize

V pripadé zcela nového léku (nové ucinné latky) je obvykle nezbytné provést

desitky studii na tisicich pacienta.

byly v dostate¢né mife znamy viechny
jeho vlastnosti pfi pouziti u ¢lovéka. Na
zakladé vysledk( testovani 1ékl na zvifa-
tech Ize mnoha rizika identifikovat, avsak
ne vzdy jsou Udaje zjisténé u zvifat smé-
rodatné i pro ¢lovéka. Takovou skupinou
jsou zejména léky zasahujici do imunolo-
gickych mechanism, ovliviujici speci-
ficky "lidské" enzymatické systémy nebo
pUsobici u onemocnéni, ktera nelze mo-
delovat u experimentélnich zvitat.

s origindlnim pfipravkem.

Farmakokinetika

Generické pripravky — generika

vcas zjistény a nasledné pfijata takova opat-
feni, aby mozna rizika byla minimalizovéna.

Klinické hodnoceni i s ohledem na ne-
dostatek informaci nem0ze nikdy zarucit
predpokladané ucinky. Neni neobvyklé, ze
se v priibéhu studie zjisti, ze piinos lécby
nespliiuje ocekavani, a to z divodu neu-
¢innosti, v horsim pfipadé z dlivodu neu-
mérné vysokych rizik. V takovém pfipadé
je klinické hodnoceni ihned ukonéeno.

Studie, které se pouzivaji u generickych pripravkl k prokazani shodnych vlastnosti

Védni obor, ktery se zabyvda osudem léciva v organismu v priibéhu ¢asu po podani.
Obsahuiji stejné lécivo ve stejném mnozstvi jako pfislusny origindIni pripravek, maji

i stejnou lIékovou formu, napt. tablety a tobolky, a stejnou biologickou ucinnost. Typ

a pomér pouzitych pomocnych latek (plniv, pojiv, barviv apod.) mize byt od originalu
odlisny. Generikum muze byt zaregistrovano az po uplynuti ochrany dusevniho vlast-
nictvi (patentu), ktery chrani originalni lécivo.

Lékova forma Kazdy |ék je zpracovan do Iékové formy, kterd odpovida pozadovanému zplsobu po-
uziti. Lékové formy délime napf. na pevné (tablety), polotuhé (masti), kapalné (kapky)
a transdermalni naplasti nebo podle zplsobu aplikace (do zazivaciho traktu, do Zily,

svalu atd.)
Nezadouci Ucinky

Neptizniva a nezamyslena odezva na podani Iéku. Kazdy [ék maze kromé lécebnych
ucinkd, pro které je vyvijen, plsobit u pacientt i nezadouci Gcinky. Lék vsak projde vsemi
fazemi klinického hodnoceni a mUize byt schvalen pro pouzivani v klinické praxi pouze
tehdy, kdyz jeho lécebny piinos vyznamné prevysuje mozné riziko nezadoucich Gcinka.

Origindlni pfipravek Vétsinou se jedna o prvni zaregistrovany Iék s konkrétni [éCivou latkou. Jedna se o I€k,
jehoz léciva latka, popfipadé i dalsi know-how jsou chranény Ihitami dusevniho vlast-
nictvi majitele (patentova ochrana).

Zdroj: VOKURKA, Martin; HUGO, Jan. Velky lékafsky slovnik. 6. Praha: Maxdorf, 2006.
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