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1. Vseobecné

Ucelom tejto priru¢ky monitorovania je poskytnut vietkym monitorom zapojenym do klinickej skigky LBL
2018 usmernenie na pripravu, vykonanie, nahlasovanie a ndsledné sledovanie monitorovacich aktivit.
Medzinarodna klinicka skuska LBL 2018 sa bude uskutocriovat v sulade s platnymi smernicami
Medzinarodnej konferencie pre harmonizaciu spravnej klinickej praxe (ICH GCP), Smernica EU 2001/20

o spravnej klinickej praxi a s inymi platnymi zakonmi a predpismi. 683 subjektov bude zapojenych na asi 200
pracoviskach klinickej skisky v 14 krajinach (54 pracovisk skisky v Nemecku), definovanych ako jadro
skupiny studie. 7 dalsich krajin moze prejst zo Sirsej skupiny Studie do jadrovej skupiny. Pre definiciu skupiny
Studie, pozri protokol Studie. Oficidlnym sponzorom klinickej skusky je University Hospital Minster
(UKM). Koordinujicim hlavnym investigatorom je MUDr. Burkhardtova, PhD, Univerzitnd nemocnica
Mdinster.

1.1 Komunikacia/Kontaktné osoby
KONTAKTNY ZOZNAM
Koordina¢né centrum dat Meno: Katja Heinemann

Claudia Sopalla
Organizacia: Centrum skusky NHL-BFM
Adresa: Univerzitna nemocnica Miinster
Odd.detskej Onkologie a hematoldgie
Domagkstr. 24
48149 Miinster, Nemecko

Telefon:+49 (0)251 83 55696

Fax: +49 (0)251 83 43405

Email:  katja.heinemann@ukmmuenster.de
claudia.sopalla@ukmuenster.de
Koordinujuci investigator Meno: Prof. Dr. Dr. Birgit Burkhardt

Organizdacia: NHL-BFM Nemecko
Adresa: Univerzitna nemocnica Miinster
0Odd.detskej Onkoldgie a hematoldgie
Domagkstr. 24
48149 Miinster, Nemecko
Telefén:+49 (0)251 83 55696
Fax: +49 (0)251 83 43405
Email: birgit.burkhardt@ukmuenster.de
Koordinujuci monitor Meno: Stefanie Dickmanken
Organizacia: Centrum klinickych skusok Minster
Adresa: Univerzitna nemocnica Miinster
Von-Esmarch-Str. 62
48149 Miinster, Nemecko
Telefon: +49 (0)251 83 57627
Fax: +49 (0)251 83 57026
Email: Stefanie.dickmaenken@ukmuenster.de
Bezpecnostné oddelenie sponzora Meno: Bezpecnostné oddelenie sponzora
a hlasenie zavaznych neziaducich udalosti Organizacia: Centrum klinickych skusok Minster
Adresa: Univerzitna nemocnica Miinster
Von-Esmarch-Str. 62
48149 Miinster, Nemecko
Telefén: +49 (0)251 83 57109
Fax: +49 (0)251 83 57112
Email: mssd@ukmuenster.de
Spravovanie dat: Organizacia: Centralny manaZment dat GPOH detskej
hematoldgie/onkoldgie
Adresa: Hannoverska skola mediciny
Cari-Neuberg-Str. 1
30625 Hannover, Nemecko
Telefén: +49 (0)511 53 26717
Meno: Dr. Martin Zimmermann
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Biostatistika Organizacia: Oddelenie detskej hematoldgie a onkolégie, MH
Hannover
Adresa: Hannoverska skola mediciny
Cari-Neuberg-Str. 1
30625 Hannover, Nemecko
Telefén: +49 (0)511 532-3764
Email: zimmermann.martin@mh-hannover.de

Medicinske a organiza¢né otazky by mali byt nasmerované na prislusnd kontaktnd osobu prostrednictvom e-
mailu. Medicinske otazky by mali byt objasnené do dvoch pracovnych dni. Pocas tejto klinickej skusky by
mala existovat pravidelnd vymena medzi zapojenymi ¢lenskymi timami. Tato by sa mala odohravat na
pravidelnych monitorovacich stretnutiach, telefonickych konferenciach alebo stretnutiach timov skusky.
Informacie, zavery a opatrenia tykajuce sa skisky by sa mali zaznamenat a byt poskytnuté prislusnym
¢lenom timov skusky. V hlavnom spise skusky (TMF) by mali byt vyplnené protokoly.

1.2 Standardné operaéné postupy (SOP)/prirucky/Dalsie pracovné pokyny

13 Relevantné SOP/Priru¢ky/ Pracovné navody

Dokument ¢. Ndazov dokumentu Verzia Datum
MOO02 Uvodna navsteva aktualny aktualny
1 - SOP M002_Uvodna naviteva _ V01
2 - VL_uvodny zoznam _ V01
MO003_Pravidelna navsteva aktualny aktualny
1 - SOP_MO003_ Monitorovacia navsteva _V01
2 - VL_Kontrolny zoznam monitorovacej ndvstevy _V01
3 - VL_ Tlacivo_informovaného_suhlasu (ICF)_monitorovacej_
4 navstevy _V01
- VL_Odchylky od protokolu monitorovacej ndvstevy_ VO1

2. Dokumentacia klinickej skasky

2.1 Centrdlna dokumentdcia skusky
Spravovanie hlavného spisu skusky (TMF) by malo prebiehat podla standardného operacné postupu (SOP)
,Hlavného spisu skusky” ("Trial Master File").

2.2 Spis pracoviska investigatora (ISF)
Spis pracoviska investigatora ISF zvycajne posiela ZKS Miinster vSetkym pracoviskam skusky v Nemecku
predtym, ako zacne skuska, vo vSetkych ostatnych krajinach ho posiela koordinacné centrum dat.

23 Dokumenty monitorovania

Pred zaciatkom tejto klinickej skusky kazdy narodny koordinator dostane vzorku ISF obsahujucu képie
prislusnych dokumentov tykajucich sa predpisov, vzorku tladiv hlaseni pripadov (CRF) a vzorky vsetkych
tlaciv, ktoré sa pouZzivaju v prislusnej skiske, v elektronickej forme od koordinac¢ného centra dat.
Odovzdanie dokumentov od narodného koordinatora prislusnému monitorovi by malo byt zdokumentované.

2.4 Jazyk skasky, dokumenty / tladiva
Dokumenty v tejto klinickej skuigke by sa mali vypifiat v angli¢tine. Hldsenia monitorovacich navtev sa pisu v
angli¢tine. Komunikaénym jazykom je anglictina.

3. Monitorovanie

3.1 Zamer
Pre zabezpecenie adekvatnej ochrany prav, blaha a bezpecnosti ludskych subjektov a kvalita Udajov klinickej
skusky, vsetky zapojené pracoviska klinickej skusky budd monitorované pristupom len na zaklade rizika.
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Ak vsak bude dochadzat k ¢astému porusovaniu, nekompletnym tlacivam hlaseni prikazov (CRF),
nezodpovedanym otazkam alebo inym problémom, mdze sa konat Ucelovo zamerané monitorovanie.
Monitorovanie je akt dozerania na postup klinickej skisky a na zabezpecenie toho, Ze prebieha,
zaznamenava a nahlasuje v sulade s protokolom, standardnymi operaénymi postupmi (SOP), spravnou
klinickou praxou (GCP) a poZiadavkami platnych predpisov. Pre zabezpecenie konzistentnej kontroly
kvality po cely ¢as skusky su postupy pre monitorovanie na mieste skusky definované v tejto prirucke
monitorovania. Monitorovanie na zucastiujucich sa pracoviskdch skusky sa vykondava, aby sa overilo, zZe
- prava a blaho ludskych subjektov su chranené,

- nahlasované udaje skusky su presné, kompletné a overitelné zo zdrojovych dokumentov,

- vykonanie skusky je v sulade s aktualne schvalenym protokolom/dodatkami, usmernenim spravnej
klinickej praxe a s poziadavka platnych predpisov.

3.2 Zodpovednost

Ndrodni koordinatori su zodpovedni za zorganizovanie adekvatneho monitorovania vo svojej vlastnej
krajine. Tato priru¢ka monitorovania je platna pre vsetky zicastnené krajiny.

Predtym, ako sa konaju akékolvek konkrétne monitorovacie ¢innosti na pracovisku skusky , kona sa
Skolenie ndrodného koordinatora alebo poverenej osoby. Novi monitori zapojeni do klinickej skisky
budu vyskoleni narodnym kooordinatorom alebo poverenou osobou prv, nez sa za¢nu konat akékolvek
konkrétne monitorovacie aktivity na pracovisku skusky. Vsetky zmeny personalu alebo zodpovednosti
pocas skusky musia byt celkovo zdokumentované a musi byt zabezpecdené, aby novi monitori mali
vietky potrebné informacie o skuske a jej postupe. Narodni koordinatori su zodpovedni za adekvatne
vySkolenie monitorov, ktori vykondvaju monitorovanie vo svojich krajinach.

Zodpovedny monitor, ktory naplanoval prislusSné monitorovacie navstevy, nahlasi potvrdené datumy
monitorovacich ndvstev koordinacnému centru dat. Potrebné dokumenty a spisy pacientov, ktoré maju
byt pripravené pre navstevy, musia byt zodpovednym monitorom komunikované s investigacnym
timom vopred este pred ndvstevou, aby sa maximalizovala efektivita pocas ndvstevy.

3.3 Navsteva k volbe pracoviska
Nerelevantné. Vsetky zicastnené pracoviskd skisky uz boli zvolené.

3.4  Uvodna naviteva

Standardny operaény postup ,M002_Uvodna_naviteva“. Jednotnu prezentéciu ohladne $pecidlnych
aspektov monitorovania v skiske LBL 2018 pre inicidciu pracovisk skusky formuluje koordinujuci
monitor. Koordina¢né centrum dat urci pracovnikov, ktori maju byt pritomni na dvodnej navsteve
(napr. hlavny investigator, investigatori, asistent skusky, farmaceut, atd"). Inicidciu pracoviska vykona
na vSetkych pracoviskach skusky narodny koordindtor podla svojich vlastnych miestnych postupov. Spis
pracoviska investigatora (ISF) a dalSie materialy skasky by mali byt doruéené na pracovisko skusky pred
Uvodnou navstevou.

3.5 Frekvencia pravidelnych navstev (monitorovacia navsteva on-site)

Pozri SOP ,,M003_Monitorovacia_navsteva“ Narodni koordinatori zodpovedaju za zorganizovanie
adekvatnych monitorovacich navstev on- site vo svojich vlastnych krajinach.

Vsetky pracoviska skusky, ktoré prijali najmenej jedného pacienta do skusky LBL 2018, budu
navstevované kvéli monitorovaniu na mieste (on-site). Prvé on-site monitorovanie by sa malo konat ¢o
najskor po prijati prvého pacienta na pracovisku skusky. Nasledné on-site monitorovacie navstevy sa
naplanuju v koordindcii s prisluSnym ndarodnym koordindtorom.

Prva on-site monitorovacia navsteva je rozhodujuca pre zaistenie, aby zicastneny personal pracoviska
bol spravne vyskoleny na zéklade dostupnej dokumentacie (napr. dennik Skolenia) a aby oSetrovanie
pocas skusky a dokumentacia boli v silade s protokolom a tla¢ivami hldseni pripadov (CRF).

Monitor musi skontrolovat kompletnost spisu pracoviska investigatora (ISF) a ¢i su (d6lezité)
dokumenty aktualizované (najma zoznamy). Nasledné navstevy budu len kontrolovat aktualizacie. Na
poziadanie dostane monitor aktualny stav dokumentacie od koordina¢ného centra dat, aby vykonal
overenie doblezitych dokumentov spisu pracoviska investigatora (ISF). V pripade, Ze sa zmenia ¢lenovia
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personalu na pracovisku skusky, pracovisko musi véas vyhotovit spravnu dokumentéciu (napr. dennik
podpisov, schvélenie etickej komisie), ako aj overenie absolvovanych Skoleni alebo ¢i maju byt
monitorom pripravené.

Kazda monitorovacia navsteva na pracovisku skusky by sa mala zdokumentovat v monitorovacom
denniku (uloZenom v spise pracoviska investigatora - ISF) a byt potvrdend podpisom investigatorom
alebo osobou poverenou hlavnym investigatorom.

3.6 Zaverecna navsteva
Pre tuto klinickd skdsku sa nebudi konat Ziadne ukonéovacie (zaverecné) navstevy.

3.7 Priprava a prehlad hlaseni monitorovacich navstev
Kazda monitorovacia navsteva musi byt spravne pripravena pred prichodom na pracovisko skisky.
Hlasenie monitorovacej navstevy je za kazdu monitorovaciu ndvstevu pripravené zodpovednym
monitorom. T4to monitorovacia navsteva musi zahffat nasledujice dokumenty v aktualnej verzii:

- VL_Initiation_Checklist_V01 (VL_Uvodny_kontrolny_zoznam _V01) ALEBO

- VL_Monitoring_Visit_Checklist_V01 (VL_Kontrolny_zoznam_monitorovacej_navstevy_V01) A

- VL_Monitoring_Visit_ICFs_V01 (VL_Tlaciva_inf._suhlasu_monitorovacej_navstevy ICFs_V01)

A
- VL_Monitonng_Visit_Protocol Deviations_V01
(VL_Odchylky protokolu_monitorovacej _navstevy VO01) A

- Follow-up Letter (Nasledny_list).
Pravidelné hldsenia monitorovacich navstev by mali byt vytvorené zodpovednym monitorom do dvoch
tyzdriov od monitorovacej navstevy. Nasledny list je tieZ sicastou hlasenia monitorovacej navstevy
a musi byt vytvoreny po kazdej monitorovacej navsteve. V naslednom liste si vymenované vietky
dosial nevybavené body absolvovanej monitorovacej navstevy. Nasledny list by mal byt poslany
investigatorovi pracoviska skusky.
Hlasenia monitorovacich ndvstev - vratane vyssie spomenutych dokumentov - sa nasledne postupia
na posudenie osobe, ktora je zodpovedna za posudok (napr. Veduci projektu). Tato osoba by tiez mala
pracovat ako monitor kliniky v tej istej institucii, idedlne je, ak je tato osoba dalsi zodpovedny monitor
za skusku LBL
2018.
Po korekcii, monitor a posudzovatel musia podpisat original hlasenia. Proces posudzovania a korekcie
by nemal trvat dlhsie nez dva tyZzdne, aby mohla byt finalizovana verzia hldsenia do Styroch tyzdriov po
vykonani monitorovacej navstevy odoslana ndrodnému koordindatorovi.
Podla dokumentu ,Hlasenie postupu na narodnej Urovni“, ktory je sucastou zmluvy medzi sponzorom
a narodnym koordinatorom, narodny koordinator moze priamo davat poznamky k prislusnému
hldseniu z monitorovacej navstevy, ak v iom boli identifikované nejaké vyznamnejsie alebo kritickejSie
nalezy pocas aktudlnej monitorovacej navstevy.
Aby bol tento proces spolahlivy a ¢o najjednoduchsi, narodny koordinator méze pouzivat stvoréek pre
oznacenie krizikom na strane podpisu a uviest svoju poznamku.
Nasledne by mal byt original dokonéeného a podpisaného hldsenia z monitorovacej navstevy, spolu
s kdpiou nasledného listu, poslany na papieri koordinujicemu monitorovi v primeranom case po
monitorovacej navsteve.
Koordinujuci monitor pripravi képiu hldsenia monitorovacej navstevy na uloZenie v ZKS Miinster
a poskytne hlasenie zo zaverecnej monitorovacej navstevy koordinaénému centru dat. Hlasenie
monitorovacej navstevy sa presunie ku koordinujucemu investigatorovi, ktory rozhodne po konzultacii
so sponzorom o akychkolvek krokoch, ktoré sa podniknu, a informuje prislusného narodného
koordinatora a koordinacného monitora o pripadnych opatreniach.
Konecne, koordinujuci investigator musi podpisat findlne hlasenie o monitorovacej navsteve, aby sa
mohlo archivovat v hlavhom spise klinickej skisky.

3.8 Overovanie zdrojovych dat (SDV)
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Zdrojové data su pévodné data, ktoré umoznuju overenie autenticity a presnosti dat nahlasovanych na
tlacivach hlaseni pripadov (CRF).
Priamy pristup k tymto datam vyzaduje pacientov pisomny suhlas.
Nasledujice body treba skontrolovat pocas prvej monitorovacej navstevy on-site pri prvom pacientovi
(dokoncujuc terapiu):
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Polozka Odhadovany cas Detaily
Procedura informovaného 30 minut To zahfiia kontrolu:
suhlasu - Pritomnosti vyplnenych informovanych
suhlasov
Tlacivo informovaného suhlasu (ICF)
S monitorovacou navstevou v spise pracoviska
investigatora (ISF).
- Adekvatna dokumentacia zo dna, ked bola
skuska prebrata s pacientom/rodi¢om
- Doklad, Ze bola poskytnuta sprdvna verzia
Informacnej karty pacienta.
- Dostatocny ¢as pre pacienta /rodic¢a na
zvazenie skusky a kladenie otazok.
Spis pracoviska investigdtora — 45 minut Vsetky body uvedené v dokumente ,VL
ISF Monitoring Visit Checklist (Kontrolny zoznam
monitorovacej navstevy) musia byt
skontrolované. Monitor overuje, ¢i spis
pracoviska investigatora (ISF) obsahuje vsetky
pozadované zasadné dokumenty.
Procedura nahlasovania zavaznej | 15 minut Overovanie zdrojovych dat (SDV) 1 hlasenia
neziaducej udalosti (SAE) zavaznej neZiaducej udalosti (SAE) (ak su
(vratane overovania zdrojovych dostupné) a posudenie miestnej procedury
dat SDV hlasenia SAE) nahlasovania SAE.
Procedura vyberu pacienta 60 minut Overovanie zdrojovych dat/SDV vsetkych
kritérii vyberu (zahrnutie a vylucenie).
Konkrétne procedury skusky 90 minut Skontrolovanie vhodnosti pre ndhodné
tykajuce sa poloZziek kritickych rozdelenie (randomizaciu) a vysledky
udajov Specifickych pre skusku randomizacie, liecba podla randomizacie.
Kontrola celej liecby.
Diskusia a uznesenie o zisteniach | 30 minut na Diskusia o otazkach s pracovnikmi
monitorovania so zamestnancami | monitorovaciu a odsuhlasenie uzaverov.
navstevu

Poznamka:

1 den monitorovania: 1,5h administrativnych dloh + 4,5h na kontroly opisané vyssie = 6h

Polozka

Odhadovany cas

Detaily

Procedura informovaného
suhlasu

30 mindt na
pacienta

To zahrria kontrolu:

- Pritomnosti vyplnenych informovanych
suhlasov

Tlacivo informovaného suhlasu (ICF)

s monitorovacou navstevou v spise pracoviska
investigatora (ISF).

- Adekvatna dokumentacia zo dna, ked bola
skdska prebratd s pacientom/rodi¢om

- Doklad, Ze bola poskytnuta spravna verzia
Informacnej karty pacienta.

- Dostatocny Cas pre pacienta /rodi¢a na
zvazenie skusky a kladenie otazok.

Spis pracoviska investigatora —
ISF

30 minut

Vsetky body uvedené v dokumente , VL
Monitoring Visit Checklist (Kontrolny zoznam
monitorovacej navstevy) musia byt
skontrolované.
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Priru¢ka monitorovania

V01

Procedura nahlasovania zavaznej
neziaducej udalosti (SAE)
(vratane overovania zdrojovych
dat SDV hldsenia SAE)

Pre 1 pacienta za
monitorovaciu
navstevu (30
minut/pacient)

Overovanie zdrojovych dat (SDV) 1 hlasenia
zavaznej neziaducej udalosti (SAE) (ak su
dostupné) a posudenie miestnej procedury
nahlasovania SAE.

Procedura vyberu
pacienta(vratane overovania
zdrojovych dat SDV kritérii
vyberu)

Pre 1 pacienta za
monitorovaciu
navstevu (60
minut /pacient)

Overovanie zdrojovych dat/SDV vsetkych
kritérii vyberu (inklUzia/zahrnutie

a exkluzia/vylucenie).

Skontrolovanie prvych dvoch podanych kir

Konkrétne procedury skusky
tykajuce sa poloziek kritickych
udajov Specifickych pre skusku

Pre 1 pacienta za
monitorovaciu
navstevu (60
minut /pacient)

Skontrolovanie vhodnosti pre ndhodné
rozdelenie (randomizaciu) a vysledky
randomizacie, liecba podla randomizacie.
Skontrolovanie prvych dvoch podanych kir

Vysetrovanie lekarskych
poznamok pre nenahlasené
z4dvazné neZiaduce udalosti

Pre 1 pacienta za
monitorovaciu
navstevu (30
minut/pacient)

Kontrola lekarskych pozndmok pre akékolvek
nenahldsené: zavazné neziaduce udalosti

Diskusia a uznesenie o zisteniach
monitorovania so zamestnancami

30 minut na
monitorovaciu
navstevu

Diskusia o otazkach s pracovnikmi
a odsuhlasenie uzaverov.

Poznamka:

1 den monitorovania: 1,5h administrativnych uloh + 4,5h na kontroly opisané vyssie = 6h

Overovanie zdrojovych dat (SDV) by sa malo robit pouZitim dokumentov VL_Monitoring_Visit_ICFs
(Tlaciva informovaného suhlasu monitorovacej navstevy), VL_Monitoring_Visit_Checklist (Kontrolny
zoznam monitorovacej navstevy) a VL_Monitoring_Visit_Protocol Deviations (Odchylky protokolu

monitorovacej navstevy).

Nasledujiuce body by mali byt skontrolované poc¢as predchadzajicich monitorovacich navstev:
- Procedura informovaného suhlasu (vratane kontroly vyplnenych tlaciv informovanych suhlasov
(ICF)) v spise pracoviska investigatora (ISF) a adekvatna dokumentdcia procesu informovaného
suhlasu v spise pacienta) pre vSetkych pacientov.
- Kritéria zahrnutia alebo vylucenia pre vsetkych pacientov.
- Procedura nahlasovania (vratane overovania zdrojovych dat (SDV)) vsetkych hlasenych
zavaznych neZiaducich udalosti (SAE) a posudzovanie miestnej procedury nahlasovania SAE

vratane dokumentacie SAE.

3.9 Zaobchadzanie s elektronickymi zdrojovymi datami
VSimnite si, prosim, Ze su dané nasledujice moZnosti:
1. Bol zaloZeny overeny systém. To znamen3, Ze je dostupny revizny zaznam a monitor ma pristup len
k datam potvrdenych pacientov. V tomto pripade nie st potrebné (tlacové) vystupy.

2. Bol zaloZeny overeny systém. Je dostupny revizny zaznam, ale monitor nema pristup k datam

pacientov.

Moznost a:

Pracovisko skusky zaisti, aby mal monitor pristup len k ddtam pacientov tykajucim sa skusky LBL 2018.
V tomto pripade nie su potrebné (tlacové) vystupy.

Moznost b:

Ak pracovisko skusky nedokaze zaistit, aby mal monitor pristup len k ddtam pacienta ohladne skdsky
LBL 2018, su potrebné (tlacové) vystupy. Vystupy musia byt podpisané a datované investigatorom.
Monitor by mal tieto dokumenty tieZ podpisat a datovat. Monitor by mal ndhodne overit revizny
zaznam, aby skontroloval, ¢i data boli nasledne zmenené alebo pridané.
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3. Nie je dostupny overeny systém. Investigator musi vytlacit idaje po kazdej navsteve pacienta
a podpisat a datovat tieto dokumenty, ked sa robia zmeny, aby zabezpedil, Ze data nasledne neboli
zmenené. Okrem toho by mal monitor nahodne porovnat zdrojové data s (tlaovymi) vystupmi za
pritomnosti investigatora / zdravotnej sestry (zapojenej do) skusky. Po overeni by sa mali kompletné
overené data archivovat konkrétnym sp6sobom archivacie v skiske (napr. zaloZit do spisu pracoviska
investigatora (ISF), do samostatnych zloZiek alebo do pacientovych spisov).

3.10 Odchylky od protokolu (PD)

Vsetky vacsie aj mensie odchylky od protokolu, zistené po¢as monitorovacej navstevy, musia byt
zaznamenané v zozname prilozenom ku kontrolnému zoznamu monitorovacej navstevy pouZitim
dokumentu VL_monitoring visit_protocol deviations (Odchylky od protokolu monitorovacej navstevy).
Okrem toho su odchylky od protokolu zaznamenané elektronicky v Specialnom zozname skusky,
uloZzenom v projektovej zlozke, projektovom fascikli alebo protokole. Ak monitor, v pripade vacsich
odchylok od protokolu, vidi potrebu okamzitej akcie, informuje koordinujuceho investigatora

a prislusného narodného koordinatora a preberie dalsi postup.

Vacsie odchylky su definované napr. ako:

e Odchylky v pisomnom informovanom suhlase
e Porusenie kritérii zahrnutia/vylucenia
e Oneskorené nahlasovanie zdvaznych neziaducich udalosti

3.11 Nasledné pozorovanie a korekcie zisteni

Problémy a odchylky od protokolu na pracovisku skusky, uvedené v naslednom liste, by mali byt
posudené prisluSnym monitorom pocas nasledujucej monitorovacej navstevy, aby bolo schvalené
objasnenie zostdvajucich bodov. V pripade vyznamnejsich nalezov, ndjdenych pocas monitorovacej
navstevy, mal by toto monitor vcas nahlasit prislusnému narodnému koordinatorovi.

3.12 Poznamka do spisu

Poznamky do spisu by sa mala zostavovat ako samostatné dokumenty a pouZivat sa len vo
vynimoc¢nych pripadoch, ak sa situdcia neda opisat inym spésobom (napr. komentarom k prislusnému
dokumentu).

Poznamky do spisu sa mozZu tykat predmetu klinickej skisky, pracoviska skusky, alebo mézu mat
vSeobecny charakter.

Mali by obsahovat kratky popis problému a opisat dévody / rieSenia / opatrenia aktualnych alebo
buducich postupov.

4. Tlaciva hlaseni pripadu (CRF)

41 VSeobecne

Dokumentacia sa bude zaznamenavat vzdialenym datovy pristupom (Remote Data Entry (ROE))

v databaze MARVIN. Monitorov musiv databaze MARVIN vyskolit ZDM (Zentrales
Datenmanagement, Medizinische Hochschule Hannover) este pred akymikolvek monitorovacimi
aktivitami.

Elektronické tlacivo hlasenia pripadu (e-CRF) musi byt podpisané investigatorom pre potvrdenie dat.

4.2 Otazky monitorovania
Ak monitor zisti nezrovnalosti medzi databdzou MARVIN a zdrojovym dokumentom, vygeneruje
monitorovacie otazky v databaze MARVIN.

4.3 Zbieranie a postupovanie tlaciv hlaseni pripadu
Nie je relevantné vzhladom na CRF
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4.4 Otazky spravy dat
Otazky bude generovat manazment dat pri priprave na monitorovaciu navstevu, zodpovedny monitor
sa bude musiet skontaktovat s manazmentom dat, aby ziskal prehlad o otvorenych témach.
5. Skumany medicinsky produkt
5.1 Zodpovednost za liek
Vo vSetkych krajinach sa pouziva lie¢ivo ako dostupné, preto nebude zodpovednost za liek.
Zodpovedny monitor overuje dokumentaciu skiimaného medicinskeho produktu pocas prislusnej
monitorovacej navstevy.

6. Centralne laboratérium alebo iné institucie

Monitor overuje pripravu vzorky, skladovanie vzorky a expediciu vzorky.

7. Prehlad zmien

Verzia Datum Zmena




