Anexa Nr. 2
Lista minima a documentelor esgale necesare pentru dagfrarea unui studiu clinic

a) Tnainte de inceperea fazei clinice a studiului

in perioada de prétjre a studiului trebuie aftuite si introduse in dosare utitoarele documente:

Titlul documentului Scop
Dosarul
Investigator/ Sponsor
Institugie
1 Brosura investigatorului Pentru a se asigura pe bale documentead-au fost X X
predate investigatorului inforriide relevantesi stiingifice
actualizate despmedicamentul pentru investigdie
clinica
2 Protocolul semnatsi amendamentele da# existi Pentru a consemna acordul intre investigata@ponsor X X
si modelul formularului de raportare a cazului  privind protocolul/amendamenteeformularul de
raportare a cazului
3 Informa tiile pentru subiectului studiului clinic
- Formularul de consimgamant exprimat in Pentru a consemna congiimantul exprimat in cugtinga X X
cunostinta de cauz (incluzand toate de cauz
traducerile)
- Oricare informatie scrisi Pentru a dovediacsubiedii vor primi informatiile X X
potrivite in scris (din punct de vedere al goatului si
limbajului) pentru a constitui baza in care ei au
posibilitatea §-si exprime pe deplin consigimantul in
cungstinta de cauz
- Anunturile, modalititile de anuntare a Pentru a dovediacmasurile de recrutare sunt potriviie X
subiedgilor despre initierea studiului in vederea nu sunt coercitive
recrutarii subiectilor (daca sunt utilizate)
4 Aspectele financiare ale studiului Pentru a consemna convianintre investigator/institie si X X
sponsor privind aspectele financiare ale studiului
5 Documentul de asigurare (cand este necesar) Pentru a dovediacva fi disponibifi compensarea X X
subiecilor Tn cazul afedrii acestora in cursul studiului
6 Contractul semnat intre partile implicate, de ex. Pentru a dovedi {alegerea intreggtile implicate
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- investigator/institutie si sponsor
- investigator/institutie si OCC

- sponsorsi OCC

- investigator/institutie si autorit ati (cand este
cerut)

Aprobarea datata a CE privind urm atoarele:

- protocolul si amendamentele

- formularul de raportare a cazului (daca este
necesar)

- formularul pentru consimtamantul exprimat
n cunostinta de cauza

- oricare informatie scrisi care s fie predata
subiectului

- anunturi sau alte modalititi folosite pentru
recrutarea subiegilor (daca exista)

- compensarea subigtor (daca existi)

- oricare document care a primit
aprobarea/opinia favorabila.

Comisia de etia@— structura CE

Aprobarea protocolului/confirmarea primirii
acestuia emise de Agdra Nationalia a
Medicamentului (unde este cazul)

Curriculum vitae si/sau alte documente
relevante care 4 evidentieze calificarea
investigatorului si a subinvestigatorului
Valorile normale / limitele acestora pentru
procedurile/testele medicale/ de
laborator/tehnice incluse in protocol

Pentru a dovediacstudiul a fost subiectul verificii CE si
a primit aprobarea

Pentru a identifica nuainul versiunii documentului data
acestuia

Pentru a dovediacCE este constituitin conformitate cu
regulile de bua practic in studiul clinic

Pentru a dovediacaprobarea din partea Agen
Nationale a Medicamentului a fost ffuta pentru
inceperea studiului clinic, &nte de inceperea studiului,
conformitate cu reglemenrtle legale in domeniu

Pentru a dovedi calificile celor algi pentru desfsurarea
studiuluisi/sau asigurarea supravegherii medicale a
subiedilor

Pentru a preciza valorile normaiésau limitele acestora
pentru testele folosite

Testele medicale/de laborator/ proceduri tehnicePentru a documenta compeagetaboratorulugi pentru
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- certificarea acestora sau efectuarea testelgr a susine veridicitatea rezultatelor
- acreditareasau
- controlul de calitate efectuatsi/sau evaluarea
externa a calitatii
- alte validari (cand se cer).
Mostre de etichete ale ambalajelor Pentru a consemna documentelewnt in conformitate c
medicamentului pentru investiggie clinica legislaia Tn vigoare privind etichetekg instrugiunile
potrivite care trebuie predate suhikx
Instructiuni de manevrare a medicamentului  Pentru a preciza cu documente insiudle necesare

pentru investigatie clinica si materialelor asiguarii pastrarii, ambadirii, distribuirii si prevederile

privind studiul (daca nu sunt incluse in protocol pentrumedicamentul pentru investigaie clinica si

sau inbrosura investigatorului) pentru materiale necesare studiului

Inregistr drile transportului pentru Pentru a documenta datele transportului, frufserieisi

medicamentul pentru investigaie clinica sial  modul transportulumedicamentului pentru investigaie

materialelor necesare clinica si al materialelor pentru studiu. Permite drimea
seriei demedicament verificarea condiilor de transport
si a gestio#rii

Certificatul de analiza al medicamentului Pentru a documenta identitatea, puritatemncentréa

pentru investigatie clinica transportat medicamentului pentru investiggie clinica care § fie

folosit n studiu
Procedurile de decodificare in cazul studiilor de Pentru a preciza cum poate fi identificatrmadicament
tip ,,orb” codificat n caz de urgen fara deschiderea codurilor
pentru ceilai pacieni ramagi in studiu

Lista de baz pentru randomizare Pentru a documenta metoda de randomizare a gegula
studiului

Raportul monitoriz irii Tnainte de inceperea Pentru a certifica faptuliddocul ales este potrivit pentru

studiului studiul respectiv (poate fi combinat cu pct. 20)

Raportul monitoriz arii ini tierii studiului Pentru a asiguraigrocedurile studiului au fost analizate
impreurd cu investigatorusi echipa acestuia pentru studiu
(poate fi combinat cu pct. 19)
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cere)
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b) 1n cursul desfsurarii studiului clinic

in plus faia de documentele mganate la litera a), trebuie auyate dosarelor in cursul studiului dtwarele documente, ca o dovaal
faptului c toate informdile noi relevante sunt introduse in documente @sud ce devin disponibile.

1 Brosura investigatorului actualizata Pentru a dovediacinvestigatorul primgie informaiile X X
relevante pe &isura ce acestea devin disponibile
2 Orice revizuire a: Pentru a confirma actualizarea in cursul akesfrii X X
- protocolului/amendamentelorsi studiului cu documente cuprinzand infotmeare ar
formularului de raportare a cazului putea avea efecte asupra studiului

- formularul pentru consimtamantul exprimat
n cunacstinta de cauz

- orice informatie scrisi predata subiectului

- anunturile pentru recrutarea subiectilor
(daca s-au folosit).

3 Documentele datate cotinand aprobarea CE ~ Pentru a consemna amendamengigsau revizuirile care X X
privind urm atoarele: au constituit subiectul verificii CE si pentru care s-a
- amendamente la protocol obginut aprobarea. Pentru a identifica riwal versiuniisi
- revizuirea data documentului
- consimgamantului exprimat in cunostinta
de cauz

- oricarei informactii scrise care 4 fie
predata subiectului
- anunturilor pentru recrutarea subiectilor
(daca au fost folositg
- oricare alt document pentru care exisi
aprobarea
- revizuirea continua a studiului (cand este
ceruta).
4 Aprobarile/instiin tiarile emise de Agegia Pentru a pune in evidginconcordata documentelor cu X X
Nationala a Medicamentului cerute pentru: cerinele Ageniei Naionale a Medicamentului (cand sun
- amendamente la protocosi alte documente necesare)
5 Curriculum vitae pentru noii investigatori si/sau (a se vedea lit. a), pct. 10) X X
subinvestigatori
6 Actualizarea valorilor normale/a limitelor Pentru a fi consemnate in document, valorile noggial X X
pentru testele medicale/de laborator/procedurileintervalele de varige, care sunt actualizate in cursul
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tehnice incluse in protocol

Teste medicale/de laborator/proceduri tehnice

actualizate

- certificarea sau

- acreditarea sau

- efectuarea controlului de calitatesi/sau
evaluarea exterrii a calititii sau

alte validari (cand este cazul)

Documente privind transportul medicamentului

pentru investigatie clinica si al materialelor

pentru studiul clinic

Buletin de analizi pentru noile serii de

medicament pentru investigaie clinica

Raportul vizitei monitorului

Alte comuniciri relevante decat vizitele la locul
studiului

- scrisori

- procese verbale

- consemnarea convorbirilor telefonice
Formulare de consingimant exprimat in
cunostinta de cauza

Documentele surd

Formularul de raportare a cazului completat,
semnatsi datat

Consemnarea coretiilor fi sei de raportare a

studiului (a se vedea lit. a), pct. 11)

Pentru a dovediactestele #man adecvate pe taadurata

studiului (unde este

(a se vedea lit. a), pct. 15)

(a se vedea lit. a), pct. 16.)

Pentru a consemna vizita monitorului la locul stlidisi
constaidrile facute

Pentru a dovedi cu documente oricgeliegere sau disge
semnificativa privind administrarea studiului, violarea
protocolului, desfsurarea studiului, raportarea
evenimentelor adverse

Pentru a consemna dnainte de inceperea studiului s-a
obtinut consimamantul exprimat in cutinta de cauz in
conformitate cu regulile de baipracti@ in studiul clinic
cu precizarea datelor pe document. De asemeneta @en
confirma in documente permiterea accesului direse(
vedea lit. a), pct. 3)

Pentru a dovedi existemsubiectuluii integritatea datelor
colectate n cursul studiului. Pentru a includewtoentele
originale privind studiul, tratamentul medigaistoricul
fiecarui subiect

Pentru a consemna tvestigatorul sau persoana
autorizad din echipa acestuia confithobservaile
Tnregistrate

Pentru a consemna toate schinib/suplimenirile sau
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cazului

Tnstiin tarea sponsorului de dtre investigator
privind evenimentele adverse gravei rapoartele
referitoare la ele

Raportul privind reac tiile adverse gravesi
neasteptate si alte informatii despre siguranta
subiectului adresat de sponsor Agdiei
Nationale a Medicamentuluisi CE, atunci cand
este cazul

Informa tiile despre sigurarta subiectului
transmise de sponsor investigatorilor

Rapoartele intermediare sau anuale itre CE si
Agentia Nationala a Medicamentului

Tabelul subiedilor pentru seledie

Lista codurilor de identificare a subiedilor

Tabelul subiedilor inclu si

Gestionarea medicamentului pentru
investigatie clinica la locul studiului
Documentul cu mostre de semituri

Inregistrarea mostrelor de lichide din
organismiesut pastrate (daci exista)

coregiile facute formularului de raportare a cazului dup (copie)  (original)
ce s-au efectuat Tnregigtite datelor

Pentru Tgtiintarea sponsorului detre investigator X X
privind evenimenteladverse gravg rapoartele

respective conform V.11. ,,Raportarea privind saga’”.

Pentru Tgtiintarea privind reagle adverse gravel X X
neateptate icuta de sponsor Ageiei Naiionale a (unde este
Medicamentuluii CE Tn conformitate cu VI.17. necesar)

Raportarea reador adversssi cu privire la alte informg
referitoare la siguraa subiectului conform art. 146.

Pentru Tgtiintarea investigatorilor deitre sponsor X X

privind sigurama paciefilor, care se face in conformitate

cu art. 146.

Pentru a prezenta rapoartele intermediare saueiied X X

CE in concordagi cu V.10.si catre autorifiti in (cand sunt

concordats cu art. 149. cerute)

Pentru a consemna identificarea sutli@cintragi in X X

selegie pentru studiu (cand este
cerug)

Pentru a consemna mvestigatorul/instittia pastreaz X

confideniala lista cu numerele repartizate tuturor
subiedgilor inclusi in studiu care permite
investigatorului/institgiei s stabileast identitatea
oricarui subiect

Pentru a consemna cronologia includerii sujdecprin X

numarul de studiu acordat fiéwia

Pentru a consemna medicamentul pentru investigdie X X
clinica a fost folosit conform protocolului

Pentru a consemna seifiturile si initialele tuturor X X

persoanelor autorizaté sitroduc informaii si/sau 4

facd coregii ale formularului de raportare a cazului

Pentru a consemna modul de identificare a mostgelor X X
locul unde sunt ¥strate acestea daeste necesar

repetarea analizelor
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c) Dupa inchiderea studiului clinic

Dupa inchiderea studiului, toate documentele cupriadiédrele aki b) trebuie indosariate impreiiou urmatoarele:

Contabilizarea medicamentului pentru
investigaie clinica la locul studiului

Documentaia privind distrugerea
medicamentului pentru investigdie clinica

Lista codurilor de identificare a subiedilor

Certificatul de audit (daca este disponibi)
Raportul privind monitorizarea Tinchiderii
studiului

Documentaia privind repartizarea
tratamentului si documentgia pentru
decodificare

Raportul final al investigatorului catre CE,
daca este cerutsi catre Agentia Nationala a
Medicamentului

Raportul studiului clinic

Pentru a consemnai enedicamentul pentru investiggie X

clinica a fost folosit Th concoathta cu protocolul. Pentru

consemna contabilizarea finah medicamentului pentru

investigaie clinica primit la locul studiului, repartiz:

subiedgilor, returnat de la subi@gi returnat sponsorului

Pentru a consemna distrugeragedicamentelor pentru X

investigatie clinica nefolosite efectuétde dtre sponso (daa s-a

sau la locul studiului facut la

locul

studiului)

Pentru a permite identificarea tuturor subjikec inclusi in X

studiu in cazul in care este necaésaanumii supravegher

ulterioasi. Lista trebuie pstra 1n condiii de

confidenialitate pentru perioada de timp pieuta

Pentru a consemna auditul s-a deggurat

Pentru a consemna toate activiitile impuse de Tnchidere

studiului sunt indeplinitgi copiile documentelor esgale

sunt cuprinse in dosarele potrivite

Returnarea la sponsor pentru justificareaaneiceventuals

decodifiari efectuate

Pentru a consemna inchiderea studiului X
Pentru a consemna rezultatglenterpretarea studiului X
(dad este
cazul)
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