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SANTRAUKA

Radzeviciené V., Platonoviené R. Ilgas vaisto kelias iki paciento — nuo molekulés iSradimo iki

vaistinés.

Sio darbo tema apie naujy vaisty Kirima yra labai aktuali ne tik mokslininkams,
medicinos darbuotojams, bet ir visiems Zzmonéms, kurie susiduria su liga. Tai yra ilgas ir

sudétingas cheminiy medziagy sintetinimo, klinikiniy laboratoriniy analiziy ir finansiniy

nacionalinémis, Europos Sajungos bei PSO dokumenty nuostatomis.
Pagrindinis darbo tikslas isanalizuoti KT tendencijas Lietuvoje 2004-2015 m.

Tyrimo uZzdaviniai: 1. IStirti Lietuvoje atlikty klinikiniy tyrimy pasiskirstymg pagal
metus. 2. Atlikti klinikiniy tyrimy analiz¢ pagal tyrimo fazes, dizaino tipus, tiriamuosius
vaistinius preparatus, tyrimo vykdymo centrus, vykdytojy specialybe ir klinikiniy tyrimy

uzsakovus. 3. Ivertinti klinikiniy tyrimy kitimo tendencijas Lietuvoje.

Tyrimo metodai: Remiantis VVKT atviromis statistinémis duomeny analizémis,
atliktas antrinis statistiniy duomeny tyrimas ir iSanalizuotos 2004-2015 m. Lietuvoje vykdyty
klinikiniy tyrimy tendencijos: klinikiniy tyrimy paraiSkos, registruotos VVKT duomeny

bazéje: http://www.vvkt.lt/Metines-suvestines ir iSnagrinéta informacija apie vykdomus

Klinikinius tyrimus: http://www.vvkt.lt/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus.

Rezultatai: 2004-2015 metais buvo pateiktos 1 137 paraiskos KT atlikti, i§ jy
paraiskas teiké¢ 589 KT uzsakovai ir 3 705 KT vykdymo centrai. KT atlikti iSduota 1 012
leidimy. Nustatyta, kad daugiausia buvo atlikta III fazés KT, stacionariuosiuose bei
valstybiniuose KT vykdymo centruose. Daugiausiai KT buvo atliekama onkologijos srityje;

juos atliko didelés ir zinomos farmacijos kompanijos.

ISvados: Remiantis 2004-2015 m. VVKT pateiktais metiniais statistiniais
duomenimis, iSsamiai iSanalizuotos KT paraiskos, registruotos VVKT puslapyje, bei

i$nagrinétos vykdomy KT kitimo tendencijos.


http://www.vvkt.lt/Metines-suvestines
http://www.vvkt.lt/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus

SUMMARY

Radzeviciené V., Platonoviené R. Long Pharmaceutical Way Achieving the Patient: from

Discovery of Active Substance till Arriving into the Pharmacy.

The topic of this thesis on the creation of new medicine is very important not only for
scientists, medical staff, but also for all the people who deal with the disease. It is a long and
complex stage of synthesized chemicals, clinical laboratory analysis and financial resources.
The clinical trials of drugs - new, more advanced and more effective medicine search for the
final result, which provides opportunities to improve people's quality of life and extend their
lifetime. Clinical trials are carried out on the basis of national, EU and WHO document

provisions.
The main objective of the thesis is to analize CT trends in Lithuania in 2004 — 2015.

The aims of the thesis: 1. To investigate the clinical trials distribution by year which
were carried out in Lithuania. 2. To carry out the clinical trials analysis according to the
phases of the research, types of the design, investigational medicinal products, clinical
research center, executors’ specialty and clinical research customers. 3. To assess the clinical

research change trends in Lithuania.

The methods of the thesis: According to SMCA open statistical data analysis, the
secondary statistical survey was carried out and the clinical trial trends were analyzed in
Lithuania in 2004 — 2015: the applications of clinical trials were registered on SMCA

database: http://www.vvkt.lt/Metines-suvestines and the information about ongoing clinical

trials was analyzed: http://www.vvkt.It/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus.

The results: There were 1137 applications to execute CT in 2004 — 2015, 589 of them
were submitted by CT customers and 3705 by execution center. 1012 licenses were issued to
execute CT. It was ascertained that there was mainly carried out on Il phase of CT, inpatient
department and CT state research center. The CT were mainly carried out on oncology which

were fulfilled by a large and well-known pharmaceutical companies.

Conclusion: On the basis of 2004 — 2015 SMCA annual statistics, thoroughly analyzed

CT applications, registered on SMCA website and ongoing CT change trends were analyzed.


http://www.vvkt.lt/Metines-suvestines
http://www.vvkt.lt/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus

IVADAS

Medicinos mokslo pazanga pastaraisiais metais labai prisidéjo didinant Europos ir
pasaulio gyventojy gerove¢ bei ilgaamziSkuma, todél atsirado poreikis ieSkoti naujy gydymo

metody ir budy, siekiant jveikti medicinos tobuléjimo i$Stkius.

Susidoméjimas jrodymais pagrjsta medicina (JPM) labai padidéjo per pastaruosius
deSimtmecCius, todél siekiama susisteminti ir apibendrinti medicinos moksliniy tyrimy
rezultatus. Siuolaikiné medicina apibréZiama Kaip saZiningas, tikslus ir gerai apgalvotas
jrodymais pagristy metody taikymas priimant sprendimus, teikiant pagalba konkreciam
pacientui, integruojant profesing specialisto patirtj ir patikimiausius sisteminiy tyrimy

duomenis. (1)

Biomediciniai tyrimai yra hipoteziy tikrinimas moksliniais tiriamaisiais metodais,
kuriais sieckiama plétoti mokslo Zinias apie Zmogaus sveikata, ligas, jy diagnostika, gydyma ar
profilaktika. (2). Jau nuo XVIII amziaus buvo pradéti vykdyti moksliniai tyrimai, kurie suteiké
daug galimybiy atrasti naujus vaistus ir gydymo metodus. Standartizuota ir reglamentuota
klinikiniy tyrimy medicinos istorija prasidéjo XX a. antrojoje pusé¢je. Nuo to laikotarpio
pradéta vadovautis patvirtintais tarptautiniais ir nacionaliniais dokumentais, kurie nustato

mokslinius, procedirinius bei teisinius standartus ir reikalavimus. (3)

Klinikiniai tyrimai yra neatsiejama moksliniy tyrimy dalis, kuri yra labai svarbi
medicinos pazangai ir suteikia galimybiy ne tik atrasti bei kurti naujus, pazangesnius vaistus,
bet ir tobulinti seniai rinkoje esancius vaistinius preparatus, o gydymo metodus pagrjsti

jrodymais bei mokslu.

Progresyvus gydymas, kai naudojamos naujos technologijos kuriant vaistinius
preparatus, yra labai svarbus procesas, kuris suteikia vilties kiekvienam pacientui,
kovojanc¢iam su liga, pasinaudoti paciais pazangiausiais medikamentais. Kad vaistas pasiekty
savo pacientus, jo laukia labai ilgas kelias - nuo naujos molekulés atradimo iki vaistinés; jis

reikalauja daug sanaudy ir trunka gana ilga laika. (1)

Visi tyrimai pradedami moksliniy tyrimy laboratorijose, kuriose atrasti nauji cheminiai
junginiai isbandomi su laboratoriniais gyvinais, Siekiant rasti inovatyviy sasajy su naujo

vaistinio preparato mechanizmais, kurie padéty nustatyti vaisto patikimuma ir sauguma. (4)



Pasibaigus ikiklinikiniams tyrimams ir jrodymais patvirtinus, kad naujas vaistinis

kuriais siekiama jvertinti vaisto veiksminguma, sauguma bei efektyvumag. Peréjus visus
etapus, vaistas jregistruojamas pagal visus galiojancius jstatymus ir molekulé¢ tampa vaistu,

skiriamu pacientams, sergantiems jvairiomis ligomis.

Atliekamus klinikinius tyrimus jstatymiskai reguliuoja tarptautiniai, Europos Sajungos
ir Lietuvos Respublikos teisés aktai, o priezilirg Lictuvoje vykdo Valstybiné vaisty Kontrolés

tarnyba (VVKT), Bioetikos komitetas ir Sveikatos apsaugos ministerija (SAM).
DARBO TIKSLAS IR UZDAVINIAI
Darbo tikslas:
[Sanalizuoti vaisty klinikiniy tyrimy tendencijas Lietuvoje 2004—2015 metais.
Darbo uzdaviniai:
1. Istirti klinikiniy tyrimy pasiskirstymg pagal metus.
2. Atlikti klinikiniy tyrimy analize:
1. Pagal KT tyrimo fazes;
2. Pagal KT tyrimo dizaino tipus;
3. Pagal KT tiriamuosius vaistinius preparatus;
4. Pagal KT tyrimo vykdymo centrus;
5. Pagal KT medicinos mokslo sritis;
6. Pagal klinikiniy tyrimy uZsakovus.
3. Ivertinti klinikiniy tyrimy kitimo tendencijas Lietuvoje.
Darbo metodika:

Remiantis VVKT statistinémis duomeny bazés analizémis, atlikti statistinj

tyrima, kuriuo sieksime iSanalizuoti 2004-2015 mety klinikiniy tyrimy tendencijas Lietuvoje.



Tyrimo objektas - klinikiniy tyrimy paraiskos 2004-2015 metais, registruotos VVKT

duomeny  bazéje: informacija  apie metines KT  suvestines Lietuvoje

http://www.vvkt.It/Metines-suvestines ir informacija apie vykdomus Klinikinius tyrimus

http://www.vvkt.It/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus,

Tyrimo metodas - antriné duomeny analizé, kuri buvo atlikta su VVKT pateiktais
statistiniais duomenimis. Siekiant statistiskai apdoroti duomenis, sudarytos lentelés ir grafikai

pagal keliamus uzdavinius.

Tyrimo duomeny analizés rezultatai pateikiami grafikuose ir lentelése. Lentelés
sudarytos naudojantis Microsoft Exel programa. Grafikai pateikti naudojant OriginLab Origin

7.0 programa.


http://www.vvkt.lt/Metines-suvestines
http://www.vvkt.lt/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus

I. LITERATUROS APZVALGA

1. MOKSLO IRODYMAIS GRISTA MEDICINA

1.1 Vaisty atsiradimo istorijos apZvalga
Ivairtis rasytiniai Saltiniai $iandien suteikia galimybe¢ suzinoti, kaip, naudodamiesi i$
gamtos gautomis priemonémis, zmonés nuU0 seno gydé ligas ir jvairius susirgimus. Tyringjant
liaudies medicing bei jvairiy tauty gydymo pavelds, galima jvertinti, kad buvo taikomi

paprasti ir primityviis gydymo bidai, kurie budavo perduodami i8 kartos j karta.

Tik daug véliau buvo pradéta uzrasyti tai, kas yra zinoma apie ligy gydyma. Pirmieji
raSytiniai Saltiniai fiksuojami apie 1000 mety prie§ musy erg (M. pr. m. e.) — tai indy
»Ajurveda®, o Kinijoje raSytiniai $altiniai randami nuo 500 m. pr. m. e.. Tuo metu dazniausiai
buvo naudojamos augaly iStraukos, kurios btidavo nevienodo grynumo ir efektyvumo.(5)
Nepaisant mokslo ziniy trikumo, vis délto atrasta daug vaistiniy medziagy, kurios buvo
veiksmingos ir placiai naudojamos. Gydymas tokiais neperdirbtais, natiiraliais preparatais

nereikalavo dideliy gebéjimy ir buvo placiai taikomas viduramziais. (5)

Tobuléjant visuomenei, keitési ir pozitris j medicing. Progresuojancios medicinos
raidg atspindi atliekami jvairGis tyrimai bei iSrandami nauji vaistai. Norédamas atrasti nauja
gydymo nuo skorbuto buda, 1747 metais Anglijos gydytojas James Lind gydomus jureivius
suskirsté j 6 palyginamagsias grupes, o po penkeriy mety pateiké gautus rezultatus, teigdamas,
kad jureiviai, dalyvave tyrimo grupéje, kuri gavo citrusiniy vaisiy nuo skorbuto, isgijo per 6
dienas. Nors J. Lind atradimai buvo pradéti taikyti kaip standartiné terapija nuo skorbuto tik
po 43 mety, taciau Sie eksperimentai yra vadinami vienais pirmyjy perspektyviy klinikiniy
bandymy. (6)

XVIII a. Edvard Jenner vakcinos nuo raupy atradimas bei William Withering rusmenés
panaudojimas vandenligei gydyti patvirtino, kad naujy vaistiniy preparaty isradimas skatino
Zmonijos pasitikéjimg medicinos mokslu. Tuo pat metu medicinos pazanga, pagrjsta tyrimais,
didino ir praktikuojan¢iy mediky atsakomybe taikyti patikrintus gydymo biidus ir nepakenkti
pacientui. Taciau tuo laikotarpiu medicinoje dar nebuvo atrasta tinkamiausiy priemoniy,

leidzianciy i$siaiskinti, kokie gydymo budai efektyviausi arba maziausiai zalingi. Ligos atvejy
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apraSymai jau uzémé svarbig vietg medicinos moksle, ta¢iau tuomet jie dar nebuvo dazni, be

to, gydytojai nepateikdavo apibrézty isvady. (7)

Grynos organinés medziagos nebuvo prieinamos iki XIX a. vidurio. Pazanga chemijos
srityje leido mokslininkams sparciau plétoti organiniy ir neorganiniy medziagy iSgryninimo
metodus, susintetinti naujas medziagas. Medicina pamazu tapo nepriklausoma nuo gamtos
teikiamy iStekliy, kurie buvo naudojami naujiems vaistams kurti, o gydytojai, turédami

grynesniy medziagy, galéjo parinkti vis tikslesnj gydyma. (4)

Farmacijos pramonés pradzia laikomi 1826 metai, kai Merkas i§ opijaus iSskyré
morfing ir buvo pradéti gaminti vaistai nuo skausmo. (8) 1859 m. vokieCiy kilmés
mokslininkas Kolbe susintetino salicilo rtgstj, pasizymincig kar$¢iavimg mazinan¢iomis
savybémis. Nuo tada ji tapo vienu svarbiausiu sintetiniu vaistiniu preparatu, kuris buvo

pradétas taikyti gydymui ir paspartino chemijos bei farmacijos pramonés vystymasi. (4)

Sukauptos zinios apie medicinos pasiekimus keité ir pozidri ] naujus gydymo
standartus. XIX a. pabaigoje — XX a. pradZioje buvo pradéti taikyti surinkty duomeny apie
ligas ir jy gydyma statistiniai analizés metodai, kurie leido paprasciau issiaiskinti lyginamyjy
grupiy rezultatus. Mokslininkams atsirado didesniy galimybiy israsti ir plétoti naujas gydymo
sritis, kurios leisty atrasti objektyvius atsakymus j ripimus klausimus, susijusius su jvairiomis
gydymo metodikomis. Sékmingu Statistinés analizés panaudojimo metodu medicinoje yra
laikomas pirmasis aklas atsitiktiniy im¢iy klinikinis tyrimas, kurj atliko Austin Bradford Hill
1948 m. tuberkuliozei gydyti streptomicinu. Nuo tada medicinoje atsirado galimybé palyginti

gydymo intervencijy efektyvuma. (9)

Daug¢jant moksliniy tyrimy ir skiriantis jy rezultatams, darési vis sudétingiau gauti
tikslius ir patikimus rezultatus. XX a. viduryje buvo pritaikytas naujas budas skaitmeniskai
apibendrinti moksliniy darby rezultatus, o 1976 m. Gene Glass jj pavadino Meta-analize. (10)
Sisteminés apzvalgos ir Meta-analizés metodai leidzia sumazinti kiekvieno atskiro tyrimo

SaliSkumag ir pateikia auksciausio lygio jrodymus medicinoje.

Netrukus zmongs susidiré su vaisty saugumo problema, todé¢l valdzios kontrolé tapo
butina. 1992 m. buvo jkurta Cochrane Collaboration bendrija, vienijanti visus pasaulio
mokslininkus, prisidedancius prie skaidrios ir efektyvios sveikatos priezitros. Tai yra
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duomeny bazé, kuri uztikrina auks$¢iausius kokybés standartus ir objektyviausius medicinos

jrodymus kasdieninéje praktikoje. (11)

1.2 Molekulé — maZiausia medziagos dalelé

Molekulé¢ yra maziausia dalelé, turinti esmines medZiagos chemines savybes ir
susideda i§ atomy, susijungusiy kovalentiniu ry$iu. Nuo molekulés patentavimo iki vaisto

patekimo j rinkg yra ilgas ir labai daug 1Sy kainuojantis kelias.

Vaisty kiirimo tyrimai prasideda dar molekulés stadijoje. Kad sukelty kokj nors
farmakologinj Igstelés atsaka, vaisto molekulés turi padaryti tam tikra cheminj poveikj vienai
ar kelioms lastelés sudedamosioms dalims. Vaisto molekulés turi priartéti prie Siy sudedamyjy
lastelés daliy, kad galéty pakeisti pastaryjy funkcijg. Siekiant tam tikro vaisto farmakologinio
poveikio, reikia, kad jis organizme pasiskirstyty ne tolygiai, bet prisijungty prie konkreciy
lasteliy. Daugumos vaisty farmakologinis poveikis pasireiskia jiems prisijungus prie baltymy

molekuliy, vadinamy taikiniais. (4)
Vaisty molekuliy per¢jimo per biologines membranas budai:
1. Difuzija. Pagal Katzung, difuzija skirstoma i lipiding¢ difuzijg ir vandening difuzija.

a) Lipidine difuzija — vaisty molekuliy peréjimas per membranas ir kitas lipidines
struktairas. Tai pasyvi difuzija, kai molekuliy judéjimo daznis yra nustatomas per tam tikrg
ribg Vaisto absorbcija yra greitesné plonojoje zarnoje (didelis absorbcinis pavirSius), negu
skrandyje (mazas absorbcinis pavir§ius). Taip pat, vaisto absorbcija yra geresné organuose su
mazesniu absorbcijos barjero storiu (plauciuose), negu organuose su dideliu absorbcijos

barjeru (odoje). (4)

b) Vandeniliné difuzija — molekuliy peréjimas per vandeningus ekstraceliulinius ir
intraceliulinius tarpus. Dauguma kapiliary membranose turi mazai vandens pripildytas poras,
kurios atlieka molekuliy vandenine difuzijg i§ kraujo j ekstravaskuling ertmeg. Ji yra pasyvus

procesas. (4)

2. Aktyvus transportas, kai vaistai perneSsami tais paciais mechanizmais, kaip ir kai

kurios endogeninés medziagos. Sis mechanizmas nesivadovauja Fiko désniu ir yra limituotas.
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Pavyzdziui, vaistai veikia kraujo — smegeny barjero amino rugs¢iy neSiklius inksty

kanaléliuose ir yra laikomi silpny rags¢iy neSikliais. (4)

3. Endocitozé — medziaga kontaktuoja su specifiniu receptoriumi, lgstelés membrana
jsigaubdama apgaubia endocituojama medziagg ir medziaga jsilieja j citoplazma. Endocitozés
metu gali patekti labai didelés molekulés, o taip pat lipiduose netirpios medziagos. Pvz., Siuo

mechanizmu | Igstelg patenka didelés molekulés (baltymai). (4)

Naujy cheminiy medziagy sintezé atlickama veikliyjy medZziagy atrankos didelio
nasumo High-throughput screening metodu. Tai yra daugybés analiziy reikalaujantis tyrimas,
kuris padeda nustatyti medziagy chemines bei farmakologines savybes, kurios gali tapti

naujais cheminiais junginiais ir bus panaudoti naujo vaisto kirimui. (4)

Norint jregistruoti naujg molekule kaip vaistg prireikia daug laiko ir tyrimy. Vaistai
gali bati kuriami remiantis panaSiais jau egzistuojanciais, tai yra sukurtais, vaistais. Vaistus
galima kurti remiantis nattraliais, gamtoje randamais cheminiais junginiais arba bandyti
sukurti naudojant kompiuterinj modeliavima, Viena aiSku - vaisty kairimas yra sunkus ir

sudétingas procesas. (12)

Kiekvienoje lastel¢je yra daugiau kaip 20 tukstanciy baltymy, o kine apie 40
tukstan¢iy milijardy lasteliy. Turint didziule jvairove baltymy reikia pasiekti rezultata, kad
cheminis junginys jungtysi ir veikty vieng taikinj, o neveikty likusiy 10 tikstanéiy. Pirmiausia
yra atliekama visy cheminiy medZiagy atranka. Tyrimams prireikia nuo keliy miligramy iki
keliy Simty miligramy medziagos. Yra jvairis reakcijy atlikimo metodai, kuriais i$siaiSkinama
vaisto veiksmingumas. Vaisto jregistravimui reikalingas didelis informacijos kiekis, kuris
labai daug kainuoja, todél esant dideléms vaisto sukiirimo sgnaudoms prisiimti rizikg pateikti

rinkai naujg vaistg gali tik didelés bendrovés. (12)

Moksliniais tyrimais pagrindus, kad naujai sukurtas vaistas yra tikrai veiksmingas, turi
mazai paSaliniy veiksniy ir yra reikalingas Siuolaiking¢je medicinoje, sprendZiant
progresuojanciy ligy gydyma, jis registruojamas ir skiriamas klinikiniuose gydymuose kaip

modernus ir patikimas vaistinis preparatas.
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1.3 Irodymais pagrijstos medicinos praktikos procesas

Medicinos ir mokslo progresas galimas tik atliekant jvairius mokslinius tyrimus, kuriy
metu tikrinamos jvairios hipotezés ir nauji gydymo standartai. Mokslo centruose ir
gydymo metodus, suteikia galimybes kurti naujus, saugesnius vaistinius preparatus. Daugelis
vaisty, kurie dabar yra laikomi gydymo standartu, pirmiausia buvo istirti atliekant klinikinius

tyrimus, o patvirtinus jy veiksminguma ir sauguma, jregistruoti kaip vaistiniai preparatai. (1)

Sukaupti medicinos moksliniy tyrimy duomenys nebuvo sugrupuoti ir nebuvo sukurta
sistema, kuri apimty visus svarbius atsitiktinius statistinius kontroliuojamus bandymus.(1)
Todél buvo jkurta Cochrane’o bendrija, kurios veikla apima visas medicinos sritis ir
specializacijas, 0 svarbiausias bendrijos tikslas - surasti ir pateikti patikimus ir moksliskai

patvirtintus konkreciy ligy gydymo faktus. (11)

Dabartiné mokslinés informacijos gausa visose medicinos srityse yra labai didelé, todél
labai svarbu analizuoti, tinkamai interpretuoti ir kritiSkai jvertinti mokslinius straipsnius,
susijusius su gydymu, diagnoze ir prognoze. Mokéjimas naudotis IPM principais gali padéti

jveikti medicinos i$$tkius ir suteikti geriausig jmanoma medicining pagalba. (1)

IPM remiasi saziningumu, tikslumu ir iSsamiu Siuolaikiniy jrodymy naudojimu gydant
zmones bei pritaikant individualius gydymo metodus.(2) IPM remiasi geriausiais moksliniais
jrodymais kartu su klinikine patirtimi ir paciento poreikiais, todél klinikiné praktika yra
neatsiejama nuo naujy klausimy apie geriausius gydymo metodus, tinkamiausia diagnosting
procediira, mokslinés literatiros naudojima, siekiant sugebéti surasti atsakymus j visus

dominancéius Klausimus. (13)

Tik sistemiskai atlikti moksliniai tyrimai suteikia galimybe atsakyti objektyviai j
klinikinius klausimus ir pateikia patikimiausias medicinos mokslo ziniy tendencijas, kurios yra

neatsiejamos nuo Geros Klinikinés Praktikos (GKP) taisykliy.
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KONKRETAUS KLINIKINIO KLAUSIMO FORMULAVIMAS

. 2

LITERATUROS JRODYMU PAIESKA

. 4

KRITINIS MOKSLINIU TYRIMU IVERTINIMAS

¥

MOKSLINIU JRODYMU BEI KLINIKINES PRAKTIKOS
IVERTINIMAS

¥

EEKTYVUS SAVO PRAKTIKOS IVERTINIMAS

1 pav. IJPM praktikos penki Zingsniai
Irodymais pagristos medicinos praktika susideda i§ 5 zingsniy:

1. Tikslus ir aiskus Kklinikinio klausimo suformulavimas. Konkretaus klausimo
suformavimas suteikia galimybe gauti ir konkrecius atsakymus j dominancios informacijos
paieska. Nuo to, kaip tiksliai bus suformuluotas klausimas, priklauso koks tyrimas bus

atliekamas bei rezultaty kokybé.

2. Literaturos paieska yra atlickama mokslinése duomeny kaupimo bazése, kurios gali
biti mokamos arba nemokamos. Cia yra visi naujausi moksliniai straipsniai, o0 duomeny bazés

nuolat atnaujinamos nauja informacija.

3. Kritinis surasty moksliniy tyrimy jvertinimas. Tai etapas, kai reikia teisingai mokeéti
perskaityti publikacija, blitina perzitiréti straipsnio struktiira, atkreipti démesj | publikacijos
tipa, kokia buvo taikyta tyrimo metodologija atliekant mokslinj tyrimg ir jvertinti jrodymo

patikimuma.

4. Moksliniy jrodymy bei klinikinés praktikos santykio jvertinimas. Siekiama jrodyti

arba paneigti gautus rezultatus j suformuluotg ir iskelta klausimg. Jrodymy analizé lyginama
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5. Savo praktikos efektyvumo jvertinimas — tai klinikinio sprendimo priémimas

siekiant pritaikyti tinkamiausius ir efektyviausius gydymo biidus praktikoje. (14)

2. KLINIKINIU TYRIMU JRODYMU LYGMENYS

[vairiuose Klinikiniuose tyrimuose yra pakankamai daug i$samios mokslinés
informacijos, taciau tik tam tikri analizés metodai pateikia reikalingus duomenis, kuriuos
galima saugiai naudoti praktikoje. Norint pritaikyti gautus tyrimo rezultatus gydymo procese,
pirmiausiai reikia jsitikinti, kad bus panaudoti objektyvis ir nesaliski jrodymai ir bus galima

uztikrinti maziausig tyrimo rezultaty klaidy tikimybg. (15)

Irodymy piramidé sugrupuoja mokslinius tyrimus ] skirtingus jrodymy patikimumo

lygius.

DidZiausias patikimumas
Meta -
analizés tyrimai
Sisteminés apZvalgos
tyrimai

im¢iy tyrimai
Kohortiniai tyrimai
Atvejo ir kontrolés tyrimai

MafZiausias patikimumas Klinikiniy atvejy tyrimai

2 pav. Tyrimo metodologijos piramidé

Tyrimo metodologijos piramidés virSuje esantys tyrimai duoda tikslesnius jrodymus.
Leidziantis piramide Zemyn maZéja ir jrodymy patikimumas Reikalingy jrodymy paieska
daZniausiai prasideda nuo meta — analizés, po to seka sisteminiy apZvalgy metodai ir taip
renkama informacija apie reikalingus duomenis, kol surandami patikimi atsakymai i

suformuluotg klinikinj klausima. (15)
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Kartais pasitaiko atvejy kai piramidés apacioje esantys tyrimai pateikia daug
iSsamesnius jrodymus, todé¢l labai svarbu pradedant gydyma tinkamai jvertinti kiekvieno

tyrimo rezultatus ir patikimuma. (15)

2.1 Meta analizés ir sisteminés apZvalgos metodas

Meta — analizés ir sisteminés apzvalgos metodai yra tyrimo metodologijos piramidés
virSuje. Jie vertinami ir pripazjstami kaip didziausig patikimumg turintys analizés metodai.

Tyrimai dazniausiai atlickami remiantis Siomis duomeny analizémis. (17)

Pries pradedant duomeny paieska, labai svarbu isanalizuoti tyrimui reikalingus
kriterijus, kurie bus vertinami atliekant analize. Jeigu gauti duomenys néra labai skirtingi, tai
taikomas meta-analizés metodas, kuris paremtas matematiniais skai¢iavimais - visy atrinkty
tyrimy rezultatai yra sumuojami ir pateikiamas bendras rezultatas. Kiekvieno tyrimo imtis ir

tiksli duomeny analizé turi labai didele reikSme galutiniam Sio metodo rezultatui. (17)

Tuo tarpu sisteminés apzvalgos metodas atlieckamas pasitelkiant i$samia literatiiros

padésiancius atsakyti j reikalingus klausimus. (16)

2.2 Atsitiktiniy im¢iy tyrimo metodas
Atsitiktiniy im¢iy tyrimuose yra lyginamos dvi grupés: pacientai ir kontroliné grupé.
Paskyrimas kuriai nors i§ $iy grupiy atliekamas atsitiktine tvarka, t. y. randomizacijos metodu,
kai pasirenkami pacientai kompiuterio pagalba, todél nei pacientas, nei gydytojas neZino,
kurioje grupéje yra pacientas. Toks tyrimas vadinamas dvigubai aklu tyrimu ir jo metu

stengiamasi issiaiskinti arba skirto gydymo, arba rizikos faktoriaus poveikj. (15)

Nauja intervencija

J

A Grupé 1 S  A—
Populiacija/ /

gyventojai M,
~ Grupé 2 — —> Rezultatai

o~

|
Kontroliné intervencija

Rezultatai

3 pav. Klinikinis atsitiktiniy im¢iy tyrimas
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Atsitiktiniy im¢iy tyrimai suteikia daug informacijos apie sékmingus gydymo metodus
bei jvairiy negalavimy priezastis, taciau riboja tiriamy pacienty ir kontrolinés grupés
heterogeniskumo Sansa, nes jau nuo tyrimo pradzios atsitiktinai pacientai yra priskiriami j

intervencijos arba kontrolines grupes. (15)

2.3 Kohortiniy tyrimy metodas

Kohortinis tyrimas atlickamas stebint dvi zmoniy grupes. Tam tikrg laikg stebima
viena grupé zmoniy (angl. Kohorta), kuri jau turéjo kontrolinj gydyma arba buvo paveikti
tokio rizikos faktoriaus ir grupé zmoniy, kuri negavo gydymo arba nebuvo jtakoti jokio

rizikos veiksnio Siame tyrime pasiektos tyrimy baigtys yra lyginamos. (18)

_ Veikiami rizikos

faktoriaus Rezultatai

Pacientai

. Neveikiami rizikos

faktoriaus Rezultatai

4 pav. Kohortinis tyrimas

Kohortinis tyrimas gali buti atlieckamas perspektyviai, naudojant atliekamo tyrimo
duomenis arba retrospektyviai, pasinaudojant duomenimis apie pacientus i§ duomeny baziy.
Kadangi $io tyrimo metu Zzmonés néra kontroliuojami, todél ir tyrimo metu gautais rezultatais
yra maziau pasitikima, nes jie gali buti veikiami ne tik tiriamu vaistu ar rizikos veiksniu, bet ir
kitais faktoriais. (18)

2.4 Atvejo kontrolés tyrimo metodas
Sie tyrimai yra taip pat stebimojo pobiidzio. Lyginamos zmoniy grupés su tam tikra
liga ir sveiki savanoriai, tik jau Siuo atveju grupés lyginamos pagal veiksnius, kurie galéjo
turéti jtakos konkreciai klinikinei biiklei atsirasti. Atvejo kontrolés tyrimai yra nebrangis ir
paprasti. Jie naudojami retoms ligoms nagrinéti arba iSankstiniuose tyrimuose, kai skirtumas
tarp ligos ir veikiamos rizikos veiksniy yra neaiskus. Duomenys paprastai yra surenkami is

medicininiy jrasy ar anamnezés. (17)
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Laikas

Tyrimas
Veikiami rizikos veiksnio -
Atvejai
Neveikiami rizikos veiksnio . (sergantys)
Veikiami rizikos veiksnio
Kontrolé
Neveikiami rizikos veiksnio - (nesergantys)

5 pav. Atvejo kontrolés tyrimas

Atvejo kontrolés tyrimai yra maziau patikimi nei atsitiktinés imties ar kohortiniai, nes
statistinis sarysis tarp klinikinés buklés ir faktoriaus nereiskia sukeliamojo poveikio, 0 tyrimo

rezultatai yra lengvai paveikiami nenumatyty trikdanc¢iy faktoriy.

2.5 Klinikiniy atvejy arba klinikiniy atvejy rinkiniy metodas

Tai yra pats maziausias klinikiniy tyrimy turintis jrodymas. Jis vykdomas tik keliy
pacienty gydymo atvejais, 0 atliekamy klinikiniy tyrimy ataskaitos neturi net kontrolinés

Zemiausig vieta tyrimo metodologijos piramidéje. (15)

Klinikiniy atvejy tyrimai dazniausiai publikuojami straipsniuose, kuriuose stengiamasi
apibendrinti specialisty analizes, remiantis individualia gydytojo ar gydymo jstaigos patirtimi.
Tokie tyrimai nepateikia klinikiniy duomeny ar statistiskai reikSmingy jrodymy, bet gali bati
panaudoti labai rety ligy gydyme ar inovaciniuose gydymo metoduose naudojami kaip

vienintelis egzistuojantis jrodymy lygmuo. (15)

3. KLINIKINIO TYRIMO TIPAI

Atliekant klinikinius tyrimus, siekiama uztikrinti, kad kiekvienas gydymo budas biity
unikalus ir jam nebiity suteikta jokia iSimtiné teisé. Kiekvienam pacientui privaloma tiriamajj
preparata paskirti naudojant metoda, kuris vadinamas atsitiktiniy im¢iy metodu arba
randomizacija. Naujai tiriamas gydymo metodas parenkamas ne paciento ar gydytojo, 0

kompiuteriniu metodu, todél tyrimy metu siekiama palyginamus preparatus skirti panaSiam
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skai¢iui pacienty, kurie yra lyginami pagal tam tikrus tyrimui svarbius pozymius (pvz., pagal
liga, amziy, lytj ar Kitus skirtumus). Tokiais tyrimais stengiamasi palyginti naujus vaistinius

preparatus arba gydymo standartus su gydymo praktikoje taikomu arba naudojamu gydymu,

Jeigu pacientas zino, kokj tiriamgjj vaista vartoja, tyrimas vadinamas atviru. Jei
pacientas nezino, o gydytojas Zino apie vartojamg preparatg — tai yra aklas tyrimas. Tokie
tyrimai yra koduoti, kad tiriamasis nezinoty apie jam taikytus gydymo metodus, siekiant
apsaugoti paciento intervencijg renkant ir registruojant sveikatos duomenis. Kai apie tyrimg
nezino gydytojas, kuris atlieka tyrima, ir nezino pacientas, koks gydymas jam skiriamas ar
kuriai nors i§ tiriamyjy grupiy jis priklauso, toks tyrimas vadinamas dvigubai aklu tyrimu. Sis
tyrimas yra taip pat koduotas, o jo rezultatai atskleidziami tik tyrimui pasibaigus, Kai
analizuojami gauti duomenys. Taip yra siekiama apsaugoti gautus tyrimo rezultatus, kad

galima biity objektyviau jvertinti gautus duomenis. (19)

Praktikoje daZznai yra naudojami placebo tyrimai. Tokie tyrimai atliekami be
veikliosios cheminés medziagos, taiau iSoriSkai labai panaSis j vaistinj preparata, kad
negalima buty jy identifikuoti. Tyrime dalyvaujantys pacientai negali suzinoti kada jiems
skiriamas naujas gydymas, o kada tik placebo. (19)

4. VAISTU TYRIMO ETAPAI

Klinikiniai tyrimai yra savanoriSkas zmoniy dalyvavimas moksliSkai pagrjstuose
tyrimuose, kuriais siekiama atsakyti j aktualius klausimus, susijusius su naujausiomis gydymo
technologijomis bei paZangiais vaistiniais preparatais. Todél pagrindinis klinikiniy tyrimy
tikslas yra surasti veiksmingus bei saugius ligy gydymo bidus ir kurti naujus ir efektyvius

vaistus.

Klinikinis vaistinio preparato tyrimas yra su zmonémis atlickamas biomedicininis
tyrimas, kuriuo siekiama patvirtinti vaistiniy preparaty klinikinj, farmakologinj ir
farmakodinaminj poveikj bei iSsiaiSkinti nepageidaujamas reakcijas, rezorbcijg, pasiskirstyma,
metabolizmg ir eliminacijg, (20)

protokolais. Tyrimo protokolas — dokumentas, kuriame nurodomas tyrimo tikslas, planas,
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metodai, statistiniai Kkriterijai ir organizavimas. (21) Pacientams atlickamos jvairios
procediiros, skiriami vaistiniai preparatai, medicininés apzitiros, gyvenimo budo ir jpro¢iy
poky¢iy vertinimas, kurie yra lyginami su kasdieniniais gydymo biidais, arba net ir su placebo.

Taip pat klinikiniuose tyrimuose galima ir neskirti palyginamojo gydymo. (3)

Tiriamasis vaistas klinikiniuose tyrimuose gali biiti naudojamas palyginti jj su kitais
vartojimo biidais. Jis naudojamas ir Kai reikia nustatyti naujas dar nenustatytas vaisto savybes
ir gauti kuo daugiau informacijos apie jo veikimg. (20) Prie$ pradedant tirti naujus vaistus,
visada tikimasi. kad naujas gydymas bus pazangesnis ir suteiks maziau rizikos nei tuo paciu

laikotarpiu rinkoje esantys gydymo metodai.

Tyréjais gali buti ne tik gydytojai, bet ir kiti asmenys, kuriy patirtis ir i$silavinimas
atitinka Lietuvos Respublikos (LR) SAM jstatymais nustatytus reikalavimus. Tyrimo metu jie
yra atsakingi ne tik uz savo, bet ir visos klinikinio tyrimo grupés atlickamus veiksmus.
Atliekant klinikinius tyrimus, registruojami dalyviy sveikatos patikrinimo rodikliai, kad bty

galima jvertinti paskirto naujo vaistinio preparato saugumg ir veiksminguma. (20)

Klinikinis vaistinio preparato tyrimas, kurio metu stengiamasi i$analizuoti naujo vaisto
ar gydymo biido perspektyvas, skiriasi nuo tradicinés klinikinés praktikos. Iprastos klinikinés
praktikos tikslai yra iSgydyti arba pagerinti konkreciy pacienty sveikata, jy bukle, o
svarbiausias atliekamo vaistinio preparato tyrimo tikslas yra gauti naujas medicinines mokslo

Zinias, kurios turéty pasitarnauti ateityje zmoniy, serganciy jvairiomis ligomis, sveikatai.
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5. KLINIKINIU TYRIMU FAZES
Kad vaistas biity uzregistruotas jis turi pereiti du tyrimo etapus: ikiklinikinius tyrimus

ir klinikinius tyrimus.

Vaistinio preparato ciklas

Ikiklinikiné fazé ; \/J Vaistinés medZiagos atradimas
-

> Ikiklinikiniai tyrimai

Leidimas atlikti
klinikinius tyrimus

. ) 7 1 fazés Klinikiniai tyrimai
Klinikiné fazé L I fazés klinikiniai tyrimai
b . III fazés klinikiniai tyrimai

Rinkodaros
teisés suteikimas

<N IV fazés klinikiniai tyrimai

Poregistraciné fazé - Tyrimai po vaisto registracijos

Vaisto saugumo stebésena

6 pav. Vaistinio preparato karimo fazés

Pirmajame — ikiklinikiniame etape siekiama surinkti visus reikalingus duomenis apie
naujg vaistinj preparatg, nes kitame - antrajame Kklinikinio tyrimo etape pagal visus standartus

ir reikalavimus tyrimai bus vykdomi su Zmonémis.

5.1 Ikiklinikiniai tyrimai
Ikiklinikiniy tyrimy etapas neturi terapiniy ir diagnostiniy tiksly, nes Siame etape
tirlamos jvairios medziagos ir atlickama jy atranka. Kompiuteriniu metodu tiriamos lastelés ir
audiniai, siekiant nustatyti busimo vaisto farmakologines ir farmakokinetines savybes.
Tyrimai atliekami su laboratoriniais gyviinais, pagal jstatymais nustatytus standartus. (3) Siuos

tyrimus reglamentuoja Geros laboratorinés praktikos taisyklés.
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Ikiklinikiné fazé

Veikliosios medZiagos atradimas: Veikliosios medZiagos
# Molekulin atranka atradimas
¥ Tyriamuju med#fiagn aktyvumo JL
tatym
nmstatymas Tkiklinikiniai tyrimai

® Medziagn apykaita, organu
zala, toksiskumas Leidimas atlikti

® Poveikis susirgimui, kuriam klinikinius tvrimus
vaistas sukurtas E

7 pav. Ikiklinikiné fazé

5.2 Klinikiniai tyrimai
Klinikinis tyrimas susideda i§ keturiy faziy: pirmos, antros, treCios ir ketvirtos

(poregistracinio etapo).

Pirmoje - klinikiniy tyrimy fazéje yra tiriamos vaisto dozés, maksimali toleruojama
dozé, vartojimo daznumas ir Salutinis poveikis. Tai tyrimas, kuriame sveiki savanoriai
dalyvauja atliekant farmakokinetinius ir farmakodinaminius tyrimus, siekiant iStyrinéti vaisto
pasisavinima zmogaus organizme. Siy tyrimy tikslas yra nustatyti ar vaistinis preparatas yra
saugus, kokios dozés yra svarbios ir reikalingos gydymui, kaip veikiama medziagy apykaita,

koks yra pasiskirstymas audiniuose ir kaip jis pasisalina i§ Zmogaus organizmo. (3)

Klinikiné fazé

® Saugumas
[ ] imogans organizmo realocija 1 veikliaja medziaga
® MNaza imtis sveiku savanoria (20-100)
IT fazes klinikiniai tyrimai:
® Veiksmingumas
@ Iki keliu §imtu pacientu (15-300)
IIT farés klinikiniai tyrimai:
® Veiksmingumas, nauda, galimos nepageidaujamos reakcijos
® Nuo kelin $imtu iki keliu tilzstantin pacientu (200-4000)

I fazés II fazés III fazés
klinikiniai : Klinikiniai = klinikiniai
tyrimai tyrimai tyrimai

8 pav. Klinikinés vaistinio preparato fazés
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Bandymai paprastai apima nuo 20 iki 100 pacienty. 18 — 45 m. savanoriams, kurie
neserga jokiomis ligomis, skiriamas vaistinis preparatas, 0 véliau dozés didinamos. Jei néra
sunkaus Salutinio poveikio sickiama nustatyti, kaip pacientai reaguoja i gydyma. Toks tyrimas
yra apmokamas pagal atitinkantj Salies pragyvenimo lygj. Jeigu atliekami tyrimai su sunkiais

susirgimais, tai tyrimuose dalyvauti gali tik Sia liga sergantieji tiriamieji. (3)

Antroje tyrimy fazéje vaistas skiriamas pacientams, sergantiems tam tikra liga, kuriai
jis buvo sukurtas. Siame etape bandoma nustatyti vaistinio preparato galimas pageidaujamas
arba Salutines reakcijas, siekiama nustatyti vaisto saugumg Ir uztikrinti gydomajj poveikj.

Tyrimas atliekamas keliose klinikose, trunka iki mety. 0 j juos jtraukiama apie trys Simtai
ligoniy. (3)

Paprastai antros fazés tyrimai vyksta randomizuotu dvigubai aklu kontroliuojamu
metodu, 0 gauti tyrimo rezultatai lyginami su jau naudojamo preparato turimais duomenimis.
Tiriamosios grupés lyginamos kryzminiu biidu, kad galima buty jvertinti preparato

veiksmingumag ir efektyvuma. (3)

I11-0ji klinikiniy tyrimy fazé tesiasi iki keliy mety. Jos metu siekiama iSanalizuoti Visg
vaisto veikimo mechanizma: kaip pasisavinamas sukurtas vaistas, ar jis yra pakankamai
saugus vartojant ilgg laika, ar neturi daug Salutiniy poveikiy. I§samiuose tyrimuose paprastai
dalyvauja mazdaug nuo 1000 iki 3000 tiriamyjy, sergan¢iy tam tikromis ligomis, taciau
tiriamieji gali sirgti ir kitomis ligomis. Anks¢iau, vienam vaistui patekti j rinka, uztekdavo,
kad apie 30 — 40 klinikiniy tyrimy centry atlikty tyrimus, o $iuo metu norint uZregistruoti

vaistg jau reikia juos iSbandyti nuo 60 iki 80 centry. (3)

laikotarpj, kuris gali trukti iki keleriy mety, pagal nustatytus reikalavimus atrenkamas
atitinkamas tiriamyjy skaicius, o atliekamas klinikinis tyrimas vykdomas net iki 20 saliy, tarp

kuriy gali patekti ir Lietuva.

Siekiant objektyviai jvertinti sukurta nauja preparatg, stengiamasi uztikrinti bet kokia
subjektyvia intervencija atliekant klinikinius tyrimus. Ypatingas démesys skiriamas I ir IV
fazés tyrimams, kuriuose tiriamieji yra suskirstomi j grupes: pirmai — bandomajai grupei yra

paskiriamas tiriamas vaistinis preparatas, o antrai — kontrolinei grupei, skiriamas naudojamas
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vaistas paprastai jprastinio gydymo fone, o antrai — kontrolinei grupei, skiriamas jprastinis
gydymas, o vietoje tiriamo vaisto skiriamas placebo - preparatas neturintis jokiy gydomuyjy

savybiy, (3)

Jregistravus naujg vaistinj preparatg, pradedamas vykdyti poregistracinis laikotarpis.
Tai yra IV — as klinikiniy tyrimy etapas, kuriame siekiama istirti naujas vaisto indikacija bei

pagristi sukurto vaisto sauguma ir veiksminguma.

POREGISTRACINE FAZE

IV fazés klinikiniai tyrimai
® Poveikis ivairioms populiacijoms
® Ilgalaikio vartojimo galimas Salutinis poveikis
Tyrimai po vaisto registracijos
® Palyginimas su kitais vaistais
® Ilzalaikis efektyvumas
® Sanaudu efektyvamas
Saugumo stebésena
® Jlzalaikis Salutinis poveikis
® Poveikis vaikams, nés¢ioms moterims ir vyresnio amZiaus Zmonéms
® Saveika su kitais vaistais

Rinkodaros teisés

suteikimas
IV fazés . a Tyrimai po . . Vaisto saugumo
Lklinikiniai tyrimai " registracijos ) stebésena

9 pav. Ketvirta klinikinio tyrimo fazé — poregistracinis etapas

jregistruojamas pagal teisés jstatymuose bei norminiuose aktuose nustatytus reikalavimus ir
gaunamas leidimas juos jsigyti vaistinése bei gydyti pacientus, stengiamasi iS§samiau istirti
medikamenty pageidaujamus ir nepageidaujamus poveikius bei galimas sgveikas su visais

vartojamais vaistais. (3)

6. KLINIKINIU TYRIMU EIGA IR POREGISTRACINIS LAIKOTARPIS

Klinikiniai tyrimai (KT) yra moksliniai tyrimai, o jy pagrindiniai tikslai gauti kuo
daugiau informacijos, todél visada galima rizika zmogaus sveikatai. Atliekant klinikinius
tyrimus reikalaujama skirti kuo daugiau démesio pacientams ir jie vykdomi laikantis tam tikry
standarty, kad biity galima apsaugoti tyrime dalyvaujancius asmenis ir uZztikrinti tyrimo

rezultaty patikimuma. (22)
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Uz atliekamus klinikinius tyrimus yra atsakingas tam paskirtas specialistas - tyréjas,
kurio patirtis ir Zinios atitinka LR SAM jstatymais apibréztus reikalavimus. Jei tyrimg atlieka
keliy asmeny grupé, tai jis yra pagrindinis tyréjas ir atsako uz visg tyrimo metu vykdoma

veikla. (21)

Visos sveikatos priezitiros jstaigos turi teis¢ atlikti KT, o juos uzsako ir vykdo mokslo
jstaigos, farmacinés kompanijos, medicininiai centrai ir visi kiti medicinos mokslo tyrinétojai,
kurie yra suinteresuoti medicinos progresu bei inovacijomis. Tyrimo tikslai, trukmé, apimtis

bei finansavimo galimybés yra aptariami prie§ pradedant atlikti KT. (22)

Siekiant atrasti naujus vaistus bei tobulinti medicinos raida, atlickami KT, kurie
jstatymiskai leidzia iSbandyti naujus gydymo metodus, kai kiti gydymai yra neveiksmingi arba
Sansas gauti pazangy gydyma sunkiomis arba retomis ligomis sergantiems pacientams, kai
stengiamasi atrasti inovatyviausius gydymo biidus. Tai nereiSkia, kad dalyvavimas
Klinikiniuose tyrimuose suteiks efektyvius rezultatus, bet tikéjimas mokslo pazanga ir sunkus
mokslininky darbas duoda Sansg tikéjimui, kad nauji mokslo atradimai bus prieinami visiems

bei duos pageidaujamus rezultatus. (3)

Prie§ pradedant kiekviena KT, pirmiausiai atlickama iSsami tyrimo dalyviy, t. y.
kiekvieno tiriamojo, anamnezé: nuodugniai patikrinama sveikata, vartojami vaistai, gyvenimo
budo jprociai. Jei asmuo jtraukiamas j KT, tai jam suteikiama visa reikalinga informacija, kuri

bus reikalinga dalyvaujant tyrime. Tyrimo metu yra grieztai kontroliuojami visi sveikatos

v —

Atlikti klinikinius tyrimus galima tik gavus tyrime dalyvaujan¢io paciento sutikima,
kuris yra daZniausiai patvirtinamas raStu, remiantis jstatymine baze. Jis turi biiti supazindintas
su numatoma tyrimo nauda, savo teisémis, galima rizika bei Kitais nepatogumais, kurie gali
turéti jtakos vykdant klinikinius tyrimus. Kiekvienam tyrimo dalyviui turi buti suteikta
informacija, kad visada galima pasitraukti i$ tyrimo, nors ir buvo gautas jo sutikimas, ir kad jis

turi visas informacijos konfidencialumo garantijas. (2)

Siekiant vaistinj preparata uzregistruoti, klinikiniy tyrimy duomenys teikiami

atsakingy tarnyby perziturai. Jie uZregistruojami specialiuose tyrimo dokumentuose ar
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elektroninése duomeny bazése ir yra perduodami duomeny analizei. Per nustatytg laikg, kuris

yra reglamentuotas teisiniais aktais, yra nuodugniai iSanalizuojamos visos vaisto klinikinés

palyginti nauja vaista su kitais vaistais, kurie yra jau naudojami medicinoje. Ypatingas
démesys atlickant KT yra skiriamas pagyvenusiems asmenims, vaikams, sergantiems
létinémis ligomis ir t. t. Jeigu vykdomi poregistraciniai tyrimai — tai sickiama moksliskali

pagristi vaisto nauda. (3)

7. ETINIAI IR GENERINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Visus vaistus galima suskirstyti j etinius ir generinius. Etiniais arba kitaip vadinamais
originaliais vaistais apibudinami tie preparatai, kurie yra pagaminti i§ naujai susintetinty
veikliyjy medziagy. Taip pat jais gali bati ir vaistiniai preparatai, kurie yra pagaminti i$ jau
turimy cheminiy junginiy, bet yra pagaminama nauja farmaciné forma (prailgintas veikimas,
padidintas tirpumas, pagerinta rezorbcija ir pan.). Tokius vaistus gali gaminti tik viena
farmaciné kompanija, kuri juos sukairé ir turi visas garantijas iki patento galiojimo pabaigos,
todél tokie vaistai ilgg laikg neturi jokiy konkurenty. Tuo tarpu generiniai vaistai yra sukurti
atitinkami analogai, kuriuos gaminti gali daug farmaciniy kompanijy, 0 konkurencija tarp jy
yra be galo didelé. (22)

Patentiniai vaistai yra visiS$kai naujai atrastos molekulés ar jy junginiy formos. Tik
suradus tokius derinius, galima sukurti nauja vaistg, su kuriuo bus atliekami nuoseklis,
brangiai kainuojantys ir daug laiko uzimantys tyrimai. Jie turi atitikti nustatyta sauguma,
kokybés reikalavimus bei veiksmingumo jrodymus. Jvairios mokslo tyrimo bazés, kuriose
jrengtos moderniausios laboratorijos, stengiasi pritaikyti naujai atrastas chemines
kombinacijas, remiantis biotechnologijy pazanga bei genetiniais tyrimais, kad galima buty
iSanalizuoti veikimo mechanizmus, kurie padéty iSanalizuoti atrastus preparatus ir juos galima

buty tinkami pritaikyti jvairioms ligoms gydyti. (22)
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Norint sukurti vaistg, prireikia daugiau neil0 mety. Tokioms laiko sgnaudoms reikia ir
daug finansiniy sgnaudy, todél klinikinius tyrimus gali atlikti tik labai didelés ir jtakingos
imonés, nes susintezavus 30 tiikstan¢iy preparaty, iki klinikinio tyrimo etapa praeina tik apie
20 tukstanc¢iy vaisty. Pirmoje tyrimo fazéje atrenkama apie 200 vaisty, o treCioje fazéje dar
maziau, Kurie uzregistruojami tik keli, i§ kuriy tik vienas gali atnesti kliniking bei finansing
naudg. Todél naujai sukurtam Vvaistui nustatoma tokia kaina, kuri padengty visas investicijas.

(22)

Daugumai farmaciniy jmoniy, kurios pac¢ios nekuria naujy vaisty, 0 tik naudojasi jau
atrastais ir vaisty rinkoje sékmingai jsitvirtinusiais cheminiais junginiais, netaikomi saugumo
ir veiksmingumo tyrimai, kuriais siekiama jrodyti, kad vartojama vaisto dozé bus tokia pati

kaip ir vartojant originaly preparatg. (22)

Europos Sajungos ir tarptautiniai teisés aktai leidzia gana didelj iki 20 — 25 procenty
generiniy preparaty aktyvumo nuokryp; nuo originaliy vaisty. Tokios Tarptautinés
organizacijos kaip JAV maisto ir vaisty administracija ar Europos vaisty agentiiros
nereikalauja, kad generinio medikamento sudétis biity identiSka etinio vaisto sudéciai,

svarbiausia, kad biity tos pacios cheminés formulés veiklioji medziaga. (22)

Ta pati veikliosios medziagos, esanCios etiniame ar generiniame preparate, cheminé
formulé nereiskia, kad §ios medziagos identiSkos. Daugelis bent kiek sudétingesnés struktiros
vaistiniy medziagy yra racematai - dviejy stereoizomery miSiniai santykiu 1:1. I§ ty dviejy
stereoizomery tik vienas yra veiklus, o kitas atlieka balasto vaidmenj. (4) Generinis vaistas
gali buti 20 procenty aktyvesnis arba mazdaug tiek pat maziau aktyvus negu originalus
preparatas. (22)

Dauguma pasaulio valstybiy stengiasi iSspresti vaisty kompensavimo problemas,
siekiant, kad pacienty ir valstybés biudzeto iSlaidos vaistiniams preparatams buty kuo

mazesneés.
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8. KLINIKINIU TYRIMU PRIEZIUROS IR KONTROLES INSTITUCIJOS BEI
TEISINE BAZE

taikyti GKP taisyklés, kurios tapo privalomos Europos Sgjungoje nuo 2004 m. geguzés 1
dienos (d), 0 1995 metais buvo jkurtas Lietuvos Bioetikos komitetas.

Visi klinikiniai vaistinio preparato tyrimai vykdomi tik turint leidimus, gautus i§
Lietuvos bioetikos komiteto ir VVKT prie SAM, kurios yra atsakingos uz visg klinikiniy
tyrimy vykdyma. (1 priedas) Prie§ pradedant bet kokj tyrima, tyrimo uzsakovai privalo

vadovaujantis GKP, patikrinimus atlieka VVKT. (21)

Klinikiniy tyrimy teisiné bazé¢ Lietuvoje yra grieztai reglamentuota. Tai uztikrina LR
jstatymai. Informacija apie Lietuvoje vykdomus vaisto klinikinius tyrimus galima rasti VVKT

prie SAM interneto svetainéje: http://www.vvkt.It ir Lietuvos bioetikos komiteto svetainéje:

http://bioetika.sam.lt. Informacija apie Europos Sajungoje atlickamus tyrimus pateikiama

Europos Sajungos registro svetainéje: https://www.clinicaltrialsregister.eu.

8.1 Helsinkio deklaracija
Helsinkio deklaracija yra klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvauja Zmogus, etikos
kodeksas. Tai Pasaulinés mediky asociacijos dél medicininiy tyrimy, kuriy subjektais yra
pacientai, etikos principy rinkinys, priimtas 18-ojoje Pasaulinéje mediky asambléjoje

Helsinkyje 1964 m., kuris iki $iol yra nuolat tobulinamas ir koreguojamas.

Helsinkio deklaracija Pasauliné mediky asociacija parengé kaip etikos principy rinkinj,
gydytojams ir kitiems medicininiy tyrimy dalyviams, siekiant gauti konkrecius moksliniy
tyrimo duomenis. Kadangi pagrindiné gydytojy pareiga yra gerinti ir saugoti Zmoniy sveikatg
ir jy zinios turi padéti Siuos uzdavinius vykdyti, o medicinos progresas paremtas tyrimais, 18
dalies susijusiais su eksperimentais, kurie atlieckami su Zmonémis, ripinimasis gera pacienty

savijauta turi biiti svarbesnis uz mokslo ir visuomenés interesus. (24)

Pagrindinis medicininiy tyrimy tikslas turi buti ne tik profilaktikos, diagnostikos ar
terapijos procediiry gerinimas bet ir ligy etiologijos ir patogenezés iSsiaiSkinimas, todél net
geriausi gydymo metodai turi bati nuolat vertinami, atliekant jy veiksmingumo, prieinamumo
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ir kokybés tyrimus, nes dauguma Siuolaikinéje medicinos praktikoje ir tyrimuose naudojamy

profilaktikos, diagnostikos ir terapijos procediiry yra susije su rizika ir sunkumais. (24)

Klinikiniuose tyrimuose dalyvaujantys tyréjai turi vadovautis galiojanciais
valstybiniais bei tarptautiniais jstatymy reikalavimais. (24) Helsinkio deklaracijoje iSdéstyti
etikos tyrimy principai Skatina pagarba visiems asmenims, saugo jy sveikata bei teises, 0
nacionaliniai etiniai ir teisiniai aktai turi ginti visas pacienty teises ir uztikrinti jy sauguma bei

apsaugoti sveikatg. (24)

Deklaracijoje teigiama, kad kiekviena eksperimentiné procediira Su pacientais privalo
buti tiksliai suformuluota protokole, kurig privalo aptarti ir patvirtinti vykdancios bei
prizitrin€ios institucijos. Tokios valstybinés tarnybos savo darbe vadovaujasi galiojanciais
teisiniais dokumentais, o tyrimo vykdytojas atitinkamoms institucijoms suteikia visg

reikalingg informacija, kuri padéty i§vengti galimo SaliSkumo bei kitokios jtakos. (24)

Remiantis Helsinkio deklaracija, medicininius tyrimus turi vykdyti ir priziaréti tik
kvalifikuoti tyréjai. Tyrimui vykdyti turi bati gautas raStu patvirtintas paciento sutikimas, o jei
néra galimybés jo gauti, reikia palaukti, kol jis galés jj duoti arba uz jj duos teisiskai jgaliotas
atstovas. Gali buti sutikimas duodamas ir zodziu, tik jis turi bati tinkamai jformintas. Visos
skelbiamos tyrimy isvados privalo biti tikslios, i§samios. Neigiami ar nebaigti rezultatai taip

pat turi bati skelbiami. (24)

8.2 GKP principai ir taisyklés
GKP taisyklés yra tarptautiniu mastu pripazinta normy visuma, kuri nustato etinius
pricipus vykdant ir jteisinant klinikiniy tyrimy procesa. GKP - tai medicininiy bandymy,
kuriuose dalyvauja zmonés, planavimo, vykdymo, aprasymo ir skelbimo tarptautinis
standartas, kuris apsaugo tyrimuose dalyvaujanciyjy teises ir remiasi Helsinkio Deklaracijos

principais, o tyrimo rezultatai yra tikrai patikimi. (25)

Siose taisyklése yra iSdéstyti visi reikalavimai, kuriais remiantis galima biity aiSkiai ir

tiksliai suderinti tam tikrus veiksmus tarp jvairiy Saliy ir valstybiy, kuriose yra atliekami KT.
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Pagal GKP zinios apie tiriamgjj vaistinj preparata turi bati surinktos tikslios, kad
klinikine studijg galima bty moksliSkai pagrjsti ir apraSyti studijos protokole. Visa klinikinés
studijos analizé yra atitinkamai registruojama ir saugoma, kad, iskilus kokiems nors
neaiSkumams, likty galimybé juos patikrinti ir bity iSsaugotas surinkty duomeny

konfidencialumas, atsizvelgiant j paciento paslapties iSsaugojima. (25)

8.3 Valstybiné vaisty kontrolés tarnyba

Uzsakovas ar jo atstovas, sickdamas gauti leidimg atlikti KT Lietuvoje, privalo pateikti
paraiSkg VVKT, kuri turi teise duoti leidimus atlikti klinikinius tyrimus. Tarnyba,
vadovaudamasi LR Farmacijos jstatymu, LR Biomedicininiy tyrimy etikos jstatymu, LR SAM
ministro jsakymais bei VVKT virsSininko jsakymais, turi iSnagrinéti klinikinio tyrimo esm¢ bei

svarbg mokslinés pazangos progresui ir iSduoda arba neiSduoda tokj leidima. (28)

Jei gauti dokumentai atitinka nustatytus reikalavimus, jie registruojami vaisty saugumo
ir informacijos skyriuje, kuris yra VVKT prie LR SAM struktiirinis padalinys, skirtas
koordinuoti farmakologinio budrumo vykdyma ir vertinti gautg informacija, vykdyti vaistiniy
preparaty buvimo stebéseng Lietuvos rinkoje, kaupti, sisteminti bei teikti informacija apie
vaistus visuomenei ir sveikatos priezitros specialistams, kontroliuoti vaisty reklama bei

pateikti sitilymus iSduodant leidimus atlikti vaistinio preparato klinikinius tyrimus. (28)

VVKT virSininko jsakymu sudaryta Klinikiniy tyrimy taryba sprendzia visus
klausimus, susijusius su atlickamy KT leidimy iSdavimais. Taryba, iSnagrinéjusi visg turimag
informacija, klinikinio tyrimo uzsakovui ar jo atstovui duoda leidima atlikti klinikinj tyrima, o

jei jis neduodamas prane$ama rastiskai, nurodant priezastis apie leidimo neiSdavima. (28)

VVKT, remdamasi pagrindinémis savo funkcijomis, registruoja, vertina ir suveda
praneSimus apie stebétas sunkias nepageidaujamas reakcijas } vaistinj preparata ir siuncia
Siuos praneSimus Pasaulio sveikatos organizacijai (PSO) vaisty monitoravimo centrui ir
Europos vaisty agentiiros Eudra Vigilance duomeny bazei. VVKT taip pat analizuoja pateiktas
paraiSkas d¢l pritarimo vykdyti vaistinio preparato poregistracinio saugumo tyrimg bei teikia
siilymus rinkodaros teisés turétojams dél vaistiniy preparaty rinkodaros teisés pazymejimy
priedy papildymy nauja saugumo informacija pagal Europos vaisty agentiiros rekomendacijas.
(28)
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8.4 Bioetikos komitetas

Lietuvos bioetikos komiteta steigia ir jo veiklg reglamentuoja SAM. Tai valstybiné
institucija, kuri finansuojama valstybés léSomis.(2) Lietuvos bioetikos komitetas atlieka

Klinikiniuose tyrimuose dalyvaujané¢iy asmeny teisiy apsauga. (21)

Bioetikos komitetas dirba vadovaujantis LR Konstitucija, LR tarptautinémis sutartimis,
Europos Sajungos teisés aktais, LR SAM jsakymais, LR biomedicininiy tyrimy etikos
jstatymu, LR vieSojo administravimo jstatymu, LR farmacijos jstatymu bei Kkitais LR

jstatymais. (29)

Svarbiausi Komiteto tikslai yra informuoti jvairiy sri¢iy specialistus ir visuomene apie
sveikatos prieziliros sistemoje kylancias problemas, jas analizuoti bei apsaugoti
biomedicininiuose tyrimuose dalyvaujanc¢ius asmenis. Taip pat Komitetas turi vykdyti eting
moksliniy medicininiy tyrimy ekspertiz¢. (29) Komitetas konsultuoja visas valstybines
organizacijas jvairiais kKlausimais, susijusiais su bioetika ir iSduoda leidimus atlikti
biomedicininius tyrimus bei atlicka eting patikrg, kaip sveikatos priezitiros specialistai ir

jstaigos, jgyvendina Komiteto reikalavimus.

SAM ministro nustatyta tvarka, Bioetikos komitetas vykdo medicininiy tyrimy
apskaita, uztikrindamas konfidencialuma, ruoSia ir patvirtina pavyzdines pateikiamy
dokumenty formas ir pagal kompetencijg atstovauja Lietuvos Respublikai tarptautinése

organizacijose bei rengia ir dalyvauja rengiant teisés akty projektus.

Svarbiausius norminius dokumentus analizuoja Komiteto kolegialus organas -
Kolegija. Jos sudétis patvirtinama SAM ministro 4 m. ir sudaroma i$ jvairiy specialybiy
darbuotojy, norint jtraukti visas mokslo sritis, kad galima buty kuo racionaliau ir iSsamiau
iSnagrinéti gaunamg informacija. Pagal nustatytus reikalavimus, j Kolegijos sudétj jeina 17
nariy, daugiausiai biomedicinos atstovai, o Kiti yra kity profesijy atstovai: teisés, filosofijos,
psichologijos, teologijos, kt.. I§ 9 nariy sudaryta biomedicininiy tyrimy eksperty grupé, Kuri

tvirtinama 1 m. Komiteto nutarimu, iSduoda leidimus atlikti biomedicininius tyrimus.
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Il. TYRIMO OBJEKTAS IR METODAI

Tyrimo objektas: Klinikiniy tyrimy paraiSkos 2004-2015 metais registruotos VVKT

duomeny bazéje www.vvkt.[t/Metines-suvestines ir VVKT isanalizuota informacija apie

atliekamus klinikinius tyrimus www.vvkt.It/Informacija-apie-vykstancius-tyrimus.

Tyrimo duomenys buvo surinkti vadovaujantis teorinéje dalyje iSanalizuotais klinikiniy
tyrimy ypatumais ir bruozais bei remiantis atviromis duomeny bazémis. Siekiant statistiskai

apdoroti duomenis, sudarytos lentelés ir grafikai, atsizvelgiant j keliamus uzdavinius.

Tyrimo metodas: tyrimui buvo naudotas aprasomosios statistikos duomeny analizés
metodas. Buvo surinkta visa informacija, pateikta VVKT internetiniame puslapyje, papildomi
duomenys buvo gauti i§ VVKT, pateikus oficialig uzklausg apie 2004—2015 metais atliktus

Klinikinius tyrimus. Tyrimo duomeny analizés rezultatai pateikiami grafikuose ir lentelése.
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III. REZULTATAI IR JU APTARIMAS

1. 20042015 METAIS LIETUVOJE PATEIKTU PARAISKU KLINIKINIAMS
TYRIMAMS ATLIKTI ANALIZE

Lietuvai jstojus | ES, buvo pradéta vadovautis ne tik nacionaliniais, bet ir ES bei
pasauliniais teisés aktais, o GKP taisyklés tapo privalomos ES nuo 2004 mety. VVKT
duomeny bazéje nuo 2004 m. pagal GKP reikalavimus buvo pradéti skelbti nacionaliniai
klinikiniy tyrimy metiniy suvestiniy aprasai, o nuo 2006 mety pradéta ir apraSyti vykdomus

Lietuvoje klinikinius tyrimus.

1.1 Klinikiniy tyrimy, atlikty 2004-2015 m. pagal pateiktas paraiskas, pasiskirstymas
Remiantis VVKT duomeny bazéje atvirai skelbiamais klinikiniy tyrimy metiniy
suvestiniy duomenimis, iSanalizuota, kad 2004-2015 m. laikotarpiu VVKT gavo 1 137
protokoly paraiSkas, kuriomis siekiama gauti leidimus klinikiniams tyrimams Lietuvoje atlikti
(priedas 2.1).

140

KT paraisky skaiius, vnt.

1 pav. Pateikty paraisky atlikti KT Lietuvoje skaic¢ius 2004-2015 m.
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1 paveiksle pateikiama 2004-2015 m. gauty paraisky klinikiniams tyrimams atlikti
skaiCiaus analizé. ParaiSky skai¢ius $iuo laikotarpiu Kito nuo 74 iki 123. Maziausiai paraisky
Klinikiniams tyrimams atlikti uzfiksuota 2014 metais — tada buvo gautos tik 74 paraiskos, 0
daugiausiai paraisky uzfiksuota 2008 metais; tuomet KT atlikti buvo pateiktos net 123
paraiSkos. Didesnis pateikty paraisky skai¢ius buvo 2006 m. — 109 paraiskos ir 2007 m. — 110
paraisky. Analizuojamu laikotarpiu daugiau svarbesniy pateikiamy paraiSky skaiciaus

did¢jimo ar maz¢jimo tendencijy nepastebéta.

1.2 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal pateiktas paraiskas komerciniams ir
akademiniams KT atlikti 2008-2015 metais
Atviroje VVKT duomeny bazéje skelbiamais klinikiniy tyrimy metiniy suvestiniy
duomenimis, buvo iSanalizuotas 2008-2015 metais pateikty paraiSky atlikti KT komerciniuose

ir akademiniuose centruose skaicius. (1 lentelé)

1 lentelé. 2008-2015 m. pateikty paraisky atlikti komerciniams ir akademiniams KT skaicius

Paraisky skaicius, vnt. | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | IS
m. m. m. m. m. m. m. m. Viso

Paraiskos 122 | 84 87 94 91 93 71 93 735

komerciniams KT

ParaiSkos 1 2 0 2 2 1 3 3 14

akademiniams KT

I viso 123 |86 87 96 93 94 74 96 749

Remiantis VVKT duomeny bazéje atvirai skelbiamais klinikiniy tyrimy metiniy
suvestiniy duomenimis, per visg nagriné¢jamg laikotarpj i§ viso buvo pateiktos 749 paraiskos:
735 paraiskos komerciniams klinikiniams tyrimams atlikti ir tik 14 paraisky akademiniams
klinikiniams tyrimams atlikti. Daugiausia paraisky buvo pateikta 2008 m. — 123 paraiskos, o
maziausiai 2014 m. — 74 paraiskos. Paraisky skaicius akademiniams KT atlikti kito nuo 1 iki
3, 0 2010 m. nebuvo pateikta né viena paraiska. Tuo tarpu atlikti komercinius KT skaicius kito
nuo 71 paraisSkos iki 122 paraisky: daugiausia KT paraiSky gauta 2008 m. — 122, o maziausiai
2014 m. — 71 paraiSka. Daugiau didesniy kitimo tendencijy nepastebéta, todél galima teigti,
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kad komerciniams klinikiniams tyrimams atlikti paraiSky per §j laikotarpj buvo pateikta

daugiau nei akademiniams klinikiniams tyrimams.

1.3. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal iSduotus leidimus KT atlikti 2004-2015

metais

Nagrinéjant VVKT pateiktus duomenis pagal paraiskas atlikti KT 2004-2015 mety
laikotarpiu, iSanalizuota, kad buvo iSduota 1012 leidimy klinikiniams tyrimams atlikti

Lietuvoje (priedas 2.1).

120

105

ISduoti leidimai klinikiniams
tyrimams atlikti, vnt.

2 pav. I8duoty leidimy skaicius klinikiniams tyrimams atlikti Lietuvoje 2004-2015 m.

Lyginant visg 2004-2015 m. laikotarpj, nustatyta, kad iSduoty paraisky skaic¢ius KT
atlikti kito nuo 61 iki 105. Maziausias iSduoty leidimy skaicius uzfiksuotas 2014 metais: buvo
gautas tik 61 leidimas atlikti Klinikinius tyrimus. Daugiausia tokiy leidimy iSduota 2008
metais — net 105 leidimai. Taip pat daugiau leidimy KT atlikti iSduota 2006 m. — 97 leidimai ir
2007 m. — 98 leidimai (2 pav.). Lyginamuoju laikotarpiu kity didesniy kitimo tendencijy

nepastebéta.
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1.4. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal neiSduotus leidimus KT atlikti 2004-2015 m.

Nei§duoti leidimai klinikiniams
tyrimams atlikti, vnt

3 pav. Neisduoty leidimy skai¢ius i$ gauty paraiSky KT atlikti 2004—2015m.

Per nagrinéjama laikotarpj buvo neisduoti 59 leidimai klinikiniams tyrimams Lietuvoje
atlikti (priedas 2.1). Maziausiai neiSduoty leidimy uzfiksuota 2012-2014 m. laikotarpiu:
kasmet buvo neisduota po 3 leidimus, o daugiausia neisduoty leidimy KT atlikti buvo 2007 ir
2009 metais — po 7 neiSduotus leidimus. NeiSduoty leidimy klinikiniams tyrimams atlikti
skai¢ius kito nuo 3 iki 7 paraisky. 2011 m. — 2015 m. laikotarpiu pastebima, kad neisduoty

leidimy sumazéjo (3 pav.),
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1.5. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal uzsakovy atsiimtas paraiskas 2004-2015 m.

18

kas, vnt.

UzZsakovai atsiémé parai$

4 pav. KT uzsakovy atsiimty paraisky skaic¢ius 2004-2015 m.

Analizuojamu 2004 -2015 m. laikotarpiu akivaizdus didelis skirtumas tarp VVKT
pateikty paraiSky ir 18duoty leidimy klinikiniams tyrimams atlikti skai¢iaus. Tam jtakos tur¢jo
ir paciy uzsakovy pageidavimai atsiimti paraiSkas. Visu analizuojamu 2004 -2015 m.
laikotarpiu buvo atsiimtos 66 paraiskos klinikiniams tyrimams atlikti. (priedas 2.1) Atsiimty
parai$ky skai¢ius KT atlikti nagrinéjamu laikotarpiu kito nuo 3 iki 15. 2004 m., 2005 m. bei
2015 m. nebuvo fiksuotas uzsakovy paraisky atsiémimas, 0 didZiausiaS atsiimty paraiSky
skaicius buvo 2012 m.: tuomet atsiimta net 15 paraisky KT atlikti. 2008m. buvo atsiimta 12
paraisky, o 2014 m. — 10 paraisky (4 pav.). Kitais metais didesniy paraisky atsiémimo

tendencijy nefiksuojama.
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1.6. KT pasiskirstymas pagal pateikty parai§ky dalyviy apimtis 2004—2007m.

20.5%

31%

B 2004 m.
[ 2005 m.
I 2006 m.
[ 12007 m.

20.8%

5 pav. Pagal pateiktas paraiskas 2004-2007 m. KT dalyvavusiy pacienty procentiné iSraiska

VVKT duomenimis j klinikinius tyrimus jtraukty pacienty skaiCius skelbiamas tik
ketveriy mety laikotarpiu: 2004-2007 metais. KT tuo laikotarpiu dalyvavo 24938 pacientai, i$
ju: 2004 metais KT dalyvavo 5191 pacientas, 2005 metais — 6896 pacientai, 2006 metais —
5117 pacienty ir 2007 metais — 7734 pacientai (priedas 2.3). Analizuojamu laikotarpiu KT
dalyvavusiy pacienty skaicius kito nuo 20,5% iki 31% (5 pav.). Galima daryti i§vadg, kad Siuo
laikotarpiu KT dalyvavusiy pacienty skai¢ius pasiskirstes tolygiai.

Pateikdami paraiSkas klinikiniy tyrimy uzsakovai ar jy atstovai nurodo planuojamy
itraukti 1 klinikinius tyrimus Lietuvoje pacienty skaiiy. Taciau véliau, gavus leidimg ir jau
atliekant klinikinj tyrima, planuotas pacienty skai¢ius gali biiti nesurenkamas dél tam tikry
priezas¢iy. Kai kuriais atvejais gali bati praSoma didinti pacienty skai¢iy konkre¢iame tyrime
arba tyrimas gali bati nepradétas neradus tinkamy pacienty. Tikslus klinikiniuose tyrimuose
dalyvavusiy pacienty skai¢ius suzinomas tik baigus tyrimg ir gavus tyrimo ataskaitg. Kartais
tyrimas gali trukti keleta mety, dél jvairiy prieZasCiy pacienty skaicius atliekant tyrima gali
keistis. | klinikinius tyrimus jtraukty pacienty skaicius gali biiti netikslus ir kai kuriais atvejais
klaidinantis, todél nuo 2008 mety skelbti tokius duomenis buvo atsisakyta.

39



1.7. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal uzsakovuy, pateikusiy paraiskas, skaiciy
2004-2015 m.

Klinikiniy tyrimy uZsakovy skaiCius, vnt.

6 pav. Klinikiniy tyrimy uzsakovy skai¢ius 2004—2015 m. pagal pateiktas paraiskas

VVKT atvirai skelbiamais metiniy suvestiniy duomenimis, per visg 2004 — 2015 m.
laikotarpj paraiskas klinikiniams tyrimams atlikti pateiké 589 uzsakovai (priedas 2.1).
Daugiausia KT uzsakovy dalyvavo 2008 metais - 63, 0 maziausiai KT uzsakovy buvo 2010
metais: tuomet gautos tik 38 KT uzsakovy paraiskos. 2004 m. ir 2009 - 2011 m. paraiSkas KT
atlikti pateiké maziausiai uzsakovy (38 — 42) (6 pav.). Visais kitais metais KT uzsakovy

skaiCius pasiskirsté mazdaug tolygiai.

40



1.8. Pateikty paraiSky pasiskirstymas KT vykdymo centruose 2004—2015 m.

450

400 -

375
354
361

KT tyrimy vykdymo centry skaicius, vnt.

7 pav. Klinikiniy tyrimy vykdymo pagal centrus skai¢ius 2004—2015 m.

VVKT atvirai skelbiamy metiniy suvestiniy baziy duomenimis, 2004-2015 m.
laikotarpiu uzfiksuota 3 705 klinikiniy tyrimy vykdymo centrai Lietuvoje (priedas 2.1).
Daugiausia - 375 vykdymo centrai Lietuvoje - dalyvavo klinikiniuose tyrimuose 2006 metais,
maziausiai - 233 atlikimo centrai - 2014 metais. 7 paveiksle pavaizduota, kad visu
nagrinéjamu laikotarpiu pagal pateiktas paraiskas KT atlikti 2006 — 2008 m. ir 2013 m.
akivaizdus KT centry skaiCiaus didéjimas. Kitu laikotarpiu didesniy kitimo tendencijy

nepastebima.

1.9 Klinikiniy tyrimy paraisky pasiskirstymas pagal KT fazes 2004-2015 metais

Remiantis VVKT metiniy suvestiniy atviromis duomeny bazémis, iSanalizuotas

klinikiniy tyrimy atlikimas pagal KT fazes 2004-2015 m. laikotarpiu. I§ viso buvo gautos 1

137 paraiskos Klinikinius tyrimus atlikti: 20 - pirmos KT fazés, 4 - I-11 KT fazés, 242 - 1l KT
fazés, 27 - 11111 KT fazés, 788 - Il KT fazés, 2 - llI-IV KT fazés bei 56 - IV KT fazés
(priedas 2.2).
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8 pav. Klinikiniy tyrimy skai¢ius pagal fazes 2004—2015 m.

[$analizavus pateiktas paraiskas pagal kiekvieng faze, nustatyta, kad siekiant atlikti |
KT fazés tyrimus, paraiSky skaic¢ius kito nuo 0 iki 7. 2005m., 2009-2010 m. ir 2014-2015 m.
nebuvo visai gauta paraiSky, maziausiai paraisky gauta 2007-2008 m. po 1 paraiska, 0 2012 m.
gautos net 7 paraiskos atlikti KT.

I-IT fazés KT atlikti po 1 paraiska buvo pateikta 2011m. ir 2015 m., 0 2012 m. — 2
parai$kos, kitais metais paraisky i§ viso nebuvo pateikta.

II fazés KT atlikti pateikty paraisky skaiéius kito nuo 8 iki 33 paraisky. Daugiausia
paraisky atlikti KT buvo pateikta 2007 m. — 33 paraiskos, ir 2008 m. — 31 paraiska, maziausiai
— 2014 m.: 8 paraiSkos. Visy kity mety paraisky skaicius buvo pasiskirstes beveik vienodai ir
didesniy kitimo tendencijy nebuvo.

Siekiant atlikti I1-111 faziy KT, pateikty paraisky skaicius buvo gerokai mazesnis: jis
kito nuo 1 iki 8. 2004-2006 m. ir 2012 m. visai nebuvo pateikta paraisky, po 1 paraiSkg buvo
pateikta 2009 m. ir 2011 m., o daugiausia paraisky buvo pateikta 2008 m. - net 8-i0s.

11T fazés KT atlikti buvo pateikta daugiausia paraisky i§ visy KT faziy — 788-i0s. Sis
skai¢ius rodo, kad Lietuvoje tiriamu laikotarpiu daZniausiai pateiktomis paraiSkomis buvo

siekiama atlikti 11l-ios fazés KT. Daugiausia paraiSky buvo pateikta 2008 m. — 75 paraiskos,
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2006 m. — 73 paraiskos ir 2011 m. — 72 paraiskos, o maziausiai - 2004 m.: 55-ios bei 2012 m.
— 56 paraiskos.

-1V fazés KT atlikti per 2004—2015 m. pateiktos tik 2 paraiskos — 2007 m. ir 2014
m.. Daugiau paraisky Sios fazés KT atlikti nebuvo teikiama. Tai leidzia daryti iSvada, kad
Lietuvoje -1V faziy tyrimai beveik neatliekami.

Pateikty paraiSky, norint gauti leidimus IV fazés KT atlikti, buvo nedaug — 54-ios.
Daugiausia paraisky pateikta 2006m. — 9-i0s, 2004 m. ir 2008m. — 8-i0s, o maziausiai - 2007
m. — 1. Tuo tarpu 2010 m. nebuvo pateikta né viena paraiska IV fazés KT atlikti (8 pav.).

Visu analizuojamu laikotarpiu didziausias paraiS$ky skaiCius buvo pateiktas III fazés
Klinikiniams tyrimams atlikti: jis buvo gerokai didesnis uz visy kity KT faziy pateikty paraisky
skai¢iy. Maziausiai - tik 2 paraiSkos buvo isduotos -1V fazés KT ir 4 — I-1I fazés KT atlikti.
Galima teigti, kad 1-I1 bei 1I-IV fazés KT beveik Lietuvoje neatliekami, o vyrauja III fazés

Klinikiniai tyrimai.

2.2006-2015 M. LIETUVOJE ATLIKTU KLINIKINIU TYRIMU PATEIKTU
DUOMENU ANALIZE
I$nagrinéjome nuo 2006 mety VVKT puslapyje teikiamus klinikiniy tyrimy aprasus ir
analizei panaudojome informacija i§ 2006-2015 m. klinikiniy tyrimy duomeny. I$samiai
isstudijavome 3iuo laikotarpiu aprasytus 146 Klinikinius tyrimus, kurie buvo atlikti 484
vykdymo centruose Lietuvoje. Nustatéme, kad kasmet aprasomy KT skaicius nuolat didéjo, o

(priedas 2.4).

2.1. Atlikty Kklinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal KT fazes 2006-2015 metais

Nuodugniai i$nagrinéjome analizuojamu 2006-2015 m. laikotarpiu aprasytus
klinikinius tyrimus, siekdamos istirti, kurios KT fazés dominavo 2006-2015 m. KT aprasuose
(2 lentelg).
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2. lentelé. VVKT duomeny bazéje pateikti duomenys apie 2006-2015 m. atlikty KT fazes

Klinikiniy tyrimy fazés Klinikiniy tyrimy skaicius, vnt.
I-1I faze 1
II faze 39
III faze 104
-1V faze 1
IV faze 1
IS viso 146
71.2%

B | - |l fazes
I 1 faze
| faze
Cm-1v fazes
I |V faze

9 pav. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal fazes 2006-2015 m. (proc.)

IS visy 146 apraSyty KT III fazés KT Lietuvoje buvo atlikta daugiausia — net 104; jie
sudaré 71,2 % visy klinikiniy faziy, ir Il fazés — atlikti 39 klinikiniai tyrimai; jie sudaré 26,7
%. Visos kitos KT fazés nesieke ir 1 %. Tai leidZia nustatyti, kad analizuojamu laikotarpiu
Lietuvoje dazniausiai buvo atliekami Il ir Il fazés KT, kuriais siekiama nustatyti vaisto

veiksminguma bei ilgalaikj poveikj sveikatai (9 pav.).
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2.2 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal dizaino tipus 2006-2015 m.
2.2.1 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal KT kodavimo tipa

I Atviras KT
[ Dvigubai koduotas KT
H Aklas KT

47.3%
26.7%

26%

10 pav. KT pasiskirstymas pagal kodavimo tipus 2006-2015 m. (proc.)

[$analizavusios aprasytus 2006-2015 m. laikotarpio Kklinikinius tyrimus, galime teigti,
kad Siuo laikotarpiu daugiausia buvo atlikta dvigubai koduoty klinikiniy tyrimy — 59, akly —
49, o atviry — 38 (priedas 2.5). Vadinasi, norint gauti patikimesnius duomenis, moksliniuose
tyrimuose vyrauja dvigubai akli tyrimai. Net 47,3 % visy tyrimy buvo dvigubai koduoti, o
atviry ir akly KT santykis beveik nesiskiria. Akli KT sudaro 26.7 % visy klinikiniy tyrimy,
atviri - 26 % visy klinikiniy tyrimy (10 pav.). Analizuojamu laikotarpiu buvo atlikta gerokai

daugiau dvigubai koduoty KT.
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2.2.2 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal placebu kontroliuojamus KT

66.4%

33.6%

[ Placebu kontroliuojami KT
Il Placebu nekontroliuojami KT

11 pav. Placebo naudojimas klinikiniuose tyrimuose 2006-2015 m. (proc.)

Visus 2006-2015 m. atliktus ir VVKT aprasuose pateiktus klinikinius tyrimus galima
suskirstyti j placebu kontroliuojamus KT ir placebu nekontroliuojamus KT. Moksliniuose
vaistinio preparato tyrimuose placebas naudojamas kaip palyginamasis preparatas siekiant
jrodyti tirlamojo vaistinio preparato veiksminguma de¢l jo objektyviy savybiy, o ne d¢l
subjektyviy psichologiniy priezas¢iy. Analizuojamu laikotarpiu i§ visy 146 (priedas 2.5)
atlikty klinikiniy tyrimy 33,6 % sudaré placebu kontroliuojami KT. Placebu nekontroliuojami
KT sudaré du trecdalius, ty. 66,4 % visy atlikty klinikiniy tyrimy (pav. 11). Tokios
tendencijos leidzia daryti iSvada, kad analizuojamu laikotarpiu daugiausia buvo atlikta placebu
nekontroliuojamy KT.

2.2.3 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal vieno centro ir daugiacentrius KT

VVKT pateiktais duomenimis 2006-2015 m. laikotarpiu pagal vieng protokolg buvo
tyrimy buvo daugiacentriai, t. y. pagal vieng protokolg Sie tyrimai buvo atlikti daugiau nei

viename vykdymo centre (priedas 2.5).
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[ Vienacentriai klinikiniai tyrimai
E Daugiacentriai klinikiniai tyrimai

75.3%

24.7%

12 pav. KT pasiskirstymas pagal vienacentrius ir daugiacentrius KT 2006-2015 m. (proc.)

2.2.4 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal Tarptautinius ir Lietuvos KT centrus

[ LT Klinikiniai tyrimai
HE Tarptautiniai klinikiniai tyrimai

89%

11%

13. pav. KT pasiskirstymas pagal Tarptautinius ir Lietuvoje atliktus KT 2006-2015 m. (proc.)
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Isanalizavome, kurie KT buvo vykdomi tarptautiniu mastu, dalyvaujant ir Lietuvai, ir
kurie KT buvo atliekami tik Lietuvoje (priedas 2.5). Per visa §j laikotarpj daugiausia klinikiniy
tyrimy buvo atlickama Lietuvos KT centruose - net 130 KT, tai sudaro 89 % KT, ir tik 16 (11
%) klinikiniy tyrimy buvo atlikta Lietuvai bendradarbiaujant su kitomis Salimis (pav. 13).

Analizuojant duomenis, nustatytos tendencijos atlikti KT tik Lietuvos tyrimo centruose.

2.3 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal tiriamuosius vaistinius preparatus 2006-2015

m.

[Sanalizavusios visus aprasytus 146 klinikinius tyrimus, nustatéme, kad buvo atlickami
KT su 146 tiriamaisiais vaistiniais preparatais; juos suskirstéme pagal ATC klasifikacijg (3

lentelé).

3. lentelé. VVKT duomenys apie 2006-2015 m. apraSytus KT vaistinius preparatus

2006 -2015 m. KT pagal vaisty ATC grupes IS viso0:146

L - Antinavikiniai vaistai ir imunomoduliatoriai 32
A - Virskinimo traktg ir metabolizmg veikiantys vaistai 30
N - Nervy sistemg veikiantys vaistai 22
M - Raumeny ir skeleto sistemg veikiantys vaistai 20
C - Sirdies ir kraujagysliy sistema veikiantys vaistai 11
R - Kvépavimo sistemg veikiantys vaistai 10

B - Krauja ir kraujodarg veikiantys vaistai
S - Jutimo organus veikiantys vaistai
D - Dermatologiniai vaistai

G - Urogenitaling sistema veikiantys vaistai ir lytiniai hormonai

 ~ b 01

P - Antiparazitiniai vaistai
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Il Antinavikiniai vaistai ir imunomoduliatoriai
7.53% [ Virskinimo trakta ir metabolizma veikiantys vaistai
Il Nervy sistema veikiantys vaistai
] Raumeny ir skeleto sistema veikiantys vaistai
4.79% [ Sirdies ir kraujagysliy sistema veikiantys vaistai
[ Kvépavimo sistema veikiantys vaistai
I Kraujg ir kraujodarg veikianys vaistai

13.7%

15.1%, 6.85%

3.42%
2.74% [ Jutimo organus veikiantys vaistai

20.5% 04d4% M Dermatologiniai vaistai
Il Urogenitaling sistema veikiantys vaistai ir lytiniai hormonai
21.9% I Antiparazitiniai vaistai

14 pav. Vaistiniy preparaty pasiskirstymas pagal ATC klasifikacija (proc)

Per visg 2006-2015 m. laikotarpj buvo atlikta 32 vaistiniy preparaty, Skirty
onkologinémis ligomis sergantirms pacientams gydyti, kurie sudaro apie 21,9 % visy tiriamyjy
vaisty. Tai leidzia daryti prielaida, kad onkologinés ligos yra labai svarbi medicinos sritis,
kuriai skiriama daug démesio kuriant ir tiriant naujus vaistus. Nagrinéjamu laikotarpiu taip pat
buvo atlikta 30 KT (20,5 %), siekiant iStirti virskinimo traktg ir metabolizmg veikian¢ius
vaistus, KT 22-y vaistiniy preparaty (15,1 %), skirty nervy sistemos ligomis sergantiems
pacientams, 20 (13,7 %) - jungiamojo audinio ir skeleto—raumeny sistemos ligoms gydyti. (14
pav.)

Maziausiai kliniSkai tirti vaistiniai preparatai, skirti parazitinéms ligoms gydyti — tirtas
tik vienas vaistas; urogenitalinés sistemos ir odos ligoms gydyti tirta po 4 vaistinius preparatus
(3 lentelg).

2.4 KT pasiskirstymas 2006-2015 m. pagal KT tyrimo vykdymo centrus

2.4 1 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal universitetinius ir neuniversitetinius KT

centrus

Visi klinikiniy tyrimy vykdymo centrai pagal VVKT iSanalizuotus duomenis buvo
suskirstyti j universitetinius ir neuniversitetinius KT vykdymo centrus. ISanalizavusios
duomenis, nustatéme, kad 2006-2015 m. laikotarpiu universitetiniuose centruose vyko 232

KT ir 252 tyrimai neuniversitetiniuose KT centruose (priedas 2.6).
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[ Universitetiniai centrai
I Neuniversitetiniai centrai

47.9%

15 pav. KT pagal universitetinius ir neuniversitetinius KT centrus 2006-2015 m. (%)

Per visus analizuojamus 2006-2015 metus universitetiniai KT centrai atliko 47.9 %
visy klinikiniy tyrimy, o neuniversitetiniai centrai - 52,1 % visy tyrimy (pav. 15).

Remiantis Siais duomenimis, galima daryti iSvada, kad tendencijos atlikti KT
universitetiniuose ir neuniversitetiniuose centruose pasiskirsté beveik tolygiai.

2.4.2 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal valstybinius ir privaciuosius KT centrus

Analizuojamus KT atlikimo centrus, remdamosi VVKT pateikais duomenimis,
suskirstéme j valstybinius ir privaciuosius (pav.16). ISanalizavusios duomenis nustatéme, kad
centry ir tik dalis tyrimy - 94 privaciuosiuose vykdymo centruose. Daugiausia KT atlikta 2015
metais - 181 vykdymo centruose (priedas 2.6). Remiantis gautais rezultatais, matyti akivaizdus

padaugéjimas klinikiniy tyrimy atlieckamy valstybiniuose KT centruose.
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[ valstybiniai centrai
I Privatas centrai

19.4%

80.6%

16. pav. KT pasiskirstymas pagal valstybinius ir privaciuosius centrus 2006-2015 m. (proc.)
Per visg analizuojamg 2006-2015 m. laikotarpj daugiausia KT buvo atlikta
valstybiniuose centruose. Valstybiniai centrai sudaré 80,6 %, o privatieji centrai - tik 19,4 %
visy atlikty klinikiniy tyrimy (pav.16).
2.4.3 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal stacionariuosius ir ambulatorinius KT
centrus
Analizuojamus KT vykdymo centrus pagal VVKT pateiktus duomenis suskirstéme j
stacionariuosius ir ambulatorinius. ISanalizavusios duomenis nustatéme, kad 2006-2015 m.
ambulatoriniuose KT centruose. Daugiausia KT atlikta 2015 metais — 160 stacionariniuose KT

vykdymo centruose (priedas 2.6).
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[ Stacionare vykstanciy KT centrai
HEl Ambulatoriniy KT centrai

26.2%

73.8%

17. pav. KT pagal stacionariuosius ir ambulatorinius KT centrus 2006-2015 m. (%)

Per visg analizuojamg 2006-2015 m. laikotarpj daugiausia KT buvo atlikta
stacionariuosiuose KT centruose — 73,8 %, o ambulatoriniuose klinikiniuose centruose tik 26,2
% visy atlikty klinikiniy tyrimy (pav. 17). Remiantis gautais rezultatais, matyti labai zenklus

padaugéjimas klinikiniy tyrimy, atlieckamy stacionariuosiuose KT centruose.

2.5 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal medicinos mokslo sritis 2004-2015 metais

160

140

120

100

0
e}

KT skaiius, vnt.
[
o]

18 pav. KT vykdytojai pagal medicinos mokslo sritis 2004—-2015 m.
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ISanalizavusios VVKT 2004-2015 m. pateiktus duomenis pagal klinikiniy tyrimy
vykdytojy mokslo sritis, pastebéjome, kad daugiausia KT buvo atliekama onkologijos srityje:
visu laikotarpiu net 148. Daugiausia KT atlikta onkologijos srityje — 21 KT 2006 metais,
maziausiai — 6 KT atlikti 2013 metais (priedas 2.7). Antrgja Vvieta uzima endokrinologijos
sritis. Per visa laikotarpj Sioje srityje uzfiksuoti 128 KT: daugiausia — 19 KT - atlikta 2009
metais, maziausiai — po 7 KT vykdyti 2005m. ir 2014 m. Neurologijos srityje uzfiksuota 111
KT: daugiausia — 17 KT - atlikti 2008 metais, maziausiai — vos 3 KT vykdyti 2005 metais.
Reumatologijos srityje per visag laikotarpj uzfiksuoti 105 KT: daugiausia - 18 KT - vykdyti
2010 m., maziausiai — 3 KT atlikti 2004 m. Kardiologijos srityje uzfiksuoti 98 KT: daugiausia
— 15 KT atlikta 2007 m., kiek maZiau - 13 KT - vykdyti 2008 m., 0 po 10 KT - 2005m. ir 2011
m. Ir tik po 5 KT atlikta kardiologijos srityje 2006 m., 2010 m. ir 2015 m.

Maziausiai klinikiniy tyrimy terapijos terapijos, radiologijos ir odontologijos srityse.
Verta pazymeéti, kad per visa analizuojama dvylikos mety laikotarpj buvo atliktas tik vienas
klinikinis tyrimas radiologijos srityje (2004 m.) ir tik vienas klinikinis tyrimas odontologijos
srityje (2015 m.) (18 pav.).

2.6 Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal klinikiniy tyrimy uzZsakovus
VVKT pateiktais duomenimis, Klinikiniuose tyrimuose 2006-2015 m. dalyvavo 65 KT

uzsakovai (4 lentelé).

4 lentele. VVKT duomenys apie daugiausiai klinikiniuose tyrimuose dalyvavusius KT

uzsakovus.
KT uzZsakovai KT uzsakovy skaiCius, | KT tyrimy KT vykdymo centry
vnt. skaicius, vnt. skaicius, vnt.
Farmacinés kompanijos | 44 123 429
Biotechnologijy 15 17 48
kompanijos
Mokslo jstaigos 4 4 5
Onkologijos 2 2 2
organizacijos
IS viso 65 146 484
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23.1%

6.15%
67.7% 3.08%

Bl Farmacinés kompanijos
[ Biotechnologijy kompanijos
I Mokslo jstaigos

[C1 Onkologijos organizacijos

19 pav. KT tyrimy pasiskirstymas pagal KT uzsakovus (proc.)

Visu $iuo laikotarpiu pastebima, kad daugiausia KT atliko farmacinés kompanijos - net
44-jos; tai sudaro 67,7 % visy atlikty klinikiniy tyrimy. Biotechnologijy kompanijos atliko 15
KT (23,1 %), mokslo jstaigos - 4 KT (6,15 %), 0 maziausiai KT atliko 2 onkologijos
organizacijos, kurios vykdé vos 3,08 % visy tyrimy. Analizuojant gautus duomenis, pastebima

aiski tendencija, kad pagrindiniai KT uzsakovai yra farmacinés kompanijos.
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5 lentelé. VVKT duomenys apie KT dazniausiai dalyvaujancias farmacines kompanijas

Hoffmann - La Roche Ltd 31
GlaxoSmithKline 30
Novartis Pharma Services AG 23
Eisai Limited 23
Janssen - Cilag Internacional 20
AstraZeneca 20
MSD 19
Sanofi - Aventis 18
Amgen 17
Wyeth Research 12
Hexal AG 12
Pfizer 12
Boehringer Ingelheim Pharma 11
Servier 10
Piere Fabre Medicament 9
Dr. Falk Pharma GmbH 9

VVKT pateiktais statistiniais duomenimis, isanalizavome, kad pagrindinés KT
uzsakovés yra farmacinés kompanijos, todél siekéme iSsiaiSkinti, kurios farmacinés
kompanijos daugiausia dalyvauja atliekant Klinikinius tyrimus. Vadovaudamosi VVKT
statistinémis duomeny analizémis, nustatéme, kad daugiausiai KT dalyvauja didelés ir labai
gerai visame pasaulyje Zinomos farmacinés kompanijos, tokios kaip Hoffmann — La Roche
Ltd, GlaxoSmithKline, Novartis Pharma Services AG, Eisai Limited, AstraZeneca, Janssen —

Cilag Internacional, Hexal, Pfizer (5 lentelé).
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ISVADOS

1. ISanalizave VVKT duomeny baziy statistines metines suvestines ir atlik¢ duomeny
statistinj apraSomajj tyrimg, nustatéme, kad 2004-2015 m. laikotarpiu buvo pateiktos 1 137
paraiSkos KT atlikti. I§ viso buvo isduota 1 012 leidimy vykdyti klinikinius tyrimus 3 705 KT
vykdymo centruose. Atlikti klinikinius tyrimus paraiskas teiké 589 uzsakovai; leidimai nebuvo
iSduoti 59 pateiktoms paraiSkoms, o 66 paraiskas atsiémé patys KT uzsakovai. Daugiausia

paraiSky buvo pateikta atlikti I11-0s ir 11-0s faziy klinikinius tyrimus.

2. Remiantis gautais tyrimo rezultatais, jvertinome KT tendencijas pagal VVKT

pateiktus duomenis apie 2006-2015 m. vykdytus Klinikinius tyrimus:

2.1 Analizuojamu laikotarpiu daugiausia buvo atlikta I11-0s ir 1l-os fazés klinikiniy
tyrimy, kuriais siekiama nustatyti vaistinio preparato veikimg, vartojimo saugumg bei

nepageidaujamus reiSkinius ir teigiamg poveikj sveikatai.

2.2 Pagal KT dizaing, daugiausia buvo atlikta dvigubai akly, placebu
nekontroliuojamy, daugiacentriy klinikiniy tyrimy. Dazniausiai klinikiniai tyrimai buvo
vykdomi Lietuvos KT centruose, todél galima teigti, kad tokios tendencijos islieka todél, kad

Lietuva mazai dalyvauja tarptautiniuose klinikiniuose tyrimuose.

2.3 Jvertinus tiriamus vaistinius preparatus, suskirstytus pagal ATC klasifikacija,
nustatéme, kad dazniausiai KT buvo atlieckami su antinavikiniais bei virSkinimo trakta ir
metabolizmg veikianciais vaistais. Visame pasaulyje opiausia problema yra onkologinés ligos,

tokios pacios tendencijos nustatytos ir atlikus tiriamajj darba.

2.4 Pagal klinikiniy tyrimy vykdymo centrus nustatéme, kad valstybiniuose KT
centruose buvo atlikta gerokai daugiau tyrimy nei privaciuosiuose. Taip pat daugiau KT atlikta

ir stacionariuosiuose centruose — miesto ir rajoninése ligoninése.

2.5 Pagal medicinos mokslo sritis, daugiausia KT atlikta onkologijos,
endokrinologijos, neurologijos, reumatologijos, kardiologijos srityse. Maziausiai klinikiniy
tyrimy atlikta radiologijos ir odontologijos srityse. Nustatyta, kad KT daugiausia atliekama
aktualiausiose medicinos mokslo srityse, kuriose ligy gydymui stengiamasi iSrasti naujy

vaistiniy preparaty, siekiant pailginti gyvenimo trukme bei kokybe.
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2.6 Pagal KT uzsakovus, nustatéme, kad daugiausia klinikiniuose tyrimuose dalyvavo
farmacinés kompanijos, kurios yra didelés, jtakingos, gerai Zinomos visame pasaulyje ir gali

skirti pakankamai 1ésy atlikti KT, nes tai yra labai brangus, ilgas ir sudétingas procesas.

3. Pagal pateiktas paraiSkas atlikti klinikinius tyrimus Lietuvoje 2004-2015 m.

pasiskirste beveik tolygiai, 0 pateikiamos informacijos kiekis apie aprasomus vykstanéius
Klinikinius tyrimus kasmet daugéja. ISsamiau vykstan¢iy tyrimy tendencijas iSanalizuoti

nejmanoma, nes daugelio klinikiniy tyrimy informacija yra konfidenciali.
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PRIEDAI

1. priedas. Leidimo forma atlikti klinikinio vaistinio preparato tyrima.
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LEIDIMAS ATLIKTI KELINIKINI VAISTINIO PREPARATO TYRIMA

Elinikinio tyrimo pavadinimas

Protokolo Nr.
Data:

Versija:
EudraCT Nr.
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Data:
Versija:

Pagrindinis tyréjas:

Elinikinic tyrimo vieta (istaigos pavadinimas):
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2. priedas. Statistiniy duomeny, gauty i§ VVKT duomeny bazés, lentelés

2.1 lentelé. VVKT duomenys apie klinikinius tyrimus 2004-2015 m. Lietuvoje

KT 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 Is
paraiskos m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. Viso
Paraisky 84 85 109 110 123 86 87 96 93 94 74 96 1137
skaicius

I8duoti 80 79 97 98 105 72 76 89 75 88 61 92 1012
leidimai KT
Neisduoti 4 6 6 7 6 7 6 4 3 3 3 4 59
leidimai KT
Uzsakovai 0 0 6 5 12 7 5 3 15 3 10 0 66
atsiémé
paraiskas

KT 43 50 50 58 63 42 38 42 52 51 49 51 589
uzsakovy
skaicius
KT centry 297 315 375 354 361 280 278 278 301 342 233 291 3705
skaicius

2.2 lentelé. VVKT duomenys apie pateiktas paraiskas atlikti KT pagal fazes 2004-2015 m.
Paraiskos | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | Is
pagal m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. Viso
fazes
I KT fazé 2 0 2 1 1 0 0 3 7 4 0 0 20
I-11 KT 0 0 0 0 0 0 0 1 2 0 0 1 4
fazé
I KT 19 20 25 33 31 20 15 14 25 14 8 18 242
fazé
H-11 KT 0 0 0 6 8 1 3 1 0 4 3 1 27
fazé
I KT 55 59 73 68 75 63 69 72 56 69 58 71 788
fazé
Hi-1v 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 0 2
KT fazé
IV KT 8 6 9 1 8 2 0 5 3 3 4 5 54
fazé
Viso 84 85| 109 | 110| 123 86 87 96 93 94 74 96 | 1137
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2.3 lentelé. VVKT duomenys apie gautas paraiSkas pagal dalyvavusiy pacienty skaiéiy 2004—

pacientai

2007 m.
Metai 2004 m 2005 m. 2006 m. 2007 m. I8 viso
I KT jtraukti 5191 6896 5117 7734 24938

2.4 lentelé. VVKT duomeny bazéje pateikti duomenys apie vykdytus KT ir juose
dalyvavusius KT centrus 2006-2015 m.

Duomenys 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 | IS viso
apie KT m. m. m. m. m. m. m. m. m. m.

KT skaicius 1 1 2 2 4 12 10 16 32 66 146
(vnt.)

KT centry 3 1 7 4 12 41 46 36 117 217 484
skaicius

(vnt))

2.5 lentelé. VVKT duomenys apie aprasytus KT dizaino tipus 2006-2015 m.

KT pagal dizaino tipus KT skaicius, vnt.
Atviri klinikiniai tyrimai 38
Dvigubai koduoti klinikiniai tyrimai 59
AKli Klinikiniai tyrimai 49
IS viso 146
Placebu kontroliuojami KT 49
Placebu nekontroliuojami KT 97
IS viso 146
Vienacentriai klinikiniai tyrimai 36
Daugiacentriai klinikiniai tyrimai 110
IS viso 146
LT klinikiniai tyrimai 130
Tarptautiniai klinikiniai tyrimai 16
IS viso 146
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2.6 lentelé. VVKT duomenys apie apraSytus KT atlikimo centrus 2006-2015 m.

KT centrai 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | Is

m. m. m. m. m. m. m. m. m. m. | viso
Universitetiniai 2 1 6 3 7 17 15 23 53 105 | 232
centrai
Neuniversitetiniai 1 0 1 1 5 24 31 13 64 112 | 252
centrai
IS viso 3 1 7 4 12 41 46 36 117 | 217 | 484
Valstybiniai 3 1 7 4 12 30 27 31 94 181 | 390
centrai
Privatus centrai 0 0 0 0 0 11 19 5 23 36 94
IS viso 3 1 7 4 12 41 46 36 117 | 217 | 484
Stacionariniai KT 3 1 7 4 12 25 24 30 91 160 | 357
centrai
Ambulatoriniy KT 0 0 0 0 0 16 22 6 26 57 | 127
centrai
IS viso 3 1 7 4 12 41 46 36 117 | 217 | 484
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2.7 lentelé. Klinikiniy tyrimy pasiskirstymas pagal KT vykdytojy medicinos mokslo sritis

2004-2015 m.

Metali 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | I8 viso

Onkologija 18 14 21 16 11 10 11 13 9 6 8 11 148
Endokrinologija 8 7 9 10 13 19 8 12 15 9 7 11 128
Neurologija 7 3 14 13 17 10 8 7 8 8 6 10 111
Reumatologija 3 9 5 11 5 5 18 10 11 14 7 7 105
Kardiologija 6 10 5 15 13 6 5 10 6 11 6 5 98
Gasroenterologija 6 7 9 7 15 6 0 1 7 5 12 14 89
Psichiatrija 7 5 4 11 15 3 10 7 5 3 4 2 76
Pulmonologija 4 1 6 9 9 4 5 3 7 6 3 8 65
Chirurgija 7 5 8 6 3 3 7 4 7 7 2 1 60
Hematologija 1 4 1 0 2 1 3 9 1 10 6 5 43
Infektologija 6 2 5 2 3 4 3 4 0 2 6 4 41
Alergologija 2 11 4 4 4 2 2 0 3 1 1 1 35
Pediatrija 2 1 0 0 2 4 2 4 6 2 0 6 29
Nefrologija 0 3 0 2 3 5 3 6 1 2 3 0 28
Urologija 1 0 3 1 4 0 0 1 4 3 1 1 19
Dermatologija 1 0 2 0 1 1 0 3 1 3 1 5 18
Oftalmologija 0 0 1 0 2 3 1 2 0 2 0 3 14
Ginekologija 3 2 0 1 1 0 1 0 2 0 1 1 12
Terapija 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 2
Radiologija 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1
Odontologija 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1
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