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АНАЛІЗ ПРОБЛЕМ ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ НАЛЕЖНОЇ 
РОБОТИ З ДАНИМИ, ЯКІ ОТРИМАНІ ПРИ 
ПРОВЕДЕННІ КЛІНІЧНОГО ДОСЛІДЖЕННЯ

У роботі проведено аналіз первинної документації та ІРФ різних за дизайном клінічних дослі-
джень, що проводилися на базі Клініко-діагностичного центру Національного фармацевтичного 
університету. Було встановлено спектр проблем, який виникає під час реєстрації та перенесення 
даних. З метою забезпечення належної роботи для оцінки даних було розроблено алгоритм оцінки 
первинної документації та індивідуальних реєстраційних форм. Впровадження такого алгорит-
му в систему роботи на місці проведення досліджень дозволить забезпечити реалізацію принципів 
менеджменту якості при організації, плануванні та проведенні клінічного дослідження.
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ПОСТАНОВКА ПРОБЛЕМИ
Правила проведення якіснихклінічних до-

сліджень (Good Clinical Practice – GCP) представ-
ляють етичний та науковий стандарт якості пла-
нування та проведення досліджень на людині, 
а також документального оформлення та по-
дання цих результатів [4, 8]. Дотримання цих 
правил є гарантією вірогідності результатів 
клінічних випробувань, безпеки, охорони прав 
та здоров’я досліджуваних, у відповідності з ос-
новоположними принципами Гельсинської 
декларації [5].

Основний документ кожного клінічного до-
слідження GCP говоре: «Реєстрація, оброблен-
ня та зберігання інформації, яку отримують 
в процесі клінічного дослідження, повинні за-
безпечувати коректне наведення, інтерпрета-
цію та верифікацію даних» (ICH Topic E 6 (R1) 
Guideline for Good Clinical, Practice, Section 
2.10). Хоча в процесі роботи з великою кількіс-
тю інформації під час клінічного дослідження 
у співдослідників так чи інакше постає питання, 
а як же правильно реєструвати та наводити дані, 
для того щоб своєчасно можливо було зафіксува-
ти та використовувати ці дані на місці проведен-
ня дослідження (МПД). Більшість виробників 
лікарських засобів звертаються за допомогою 
до контрактних організацій, які використо-

вують свій багатий досвід роботи, отриманий 
у тому числі під час співпрацювання з іноземни-
ми дослідницькими центрами, сприяють спів-
дослідникам та надають спеціально розроблену 
під кожне окреме дослідження індивідуальну 
реєстраційну форму (ІРФ) (рис. 1). Як відомо 
ІРФ завжди складається у відповідності до ви-
мог протоколу, містить основну інформацію 
о пацієнті, його демографічні, антропометрич-
ні дані, медичний та лікарський анамнез, а та-
кож включає всю інформацію щодо стану паці-
єнта/здорового добровольця до початку, під час 
та після прийому досліджуваного препарату 
(вітальні дані, результати фізикального огля-
ду, результати аналізу крові/сечі, реєстрація 
ПР/ПЯ, час забору крові, сечі і т. і.). Коли мова 
йде о паперовому носії, то зазвичай мається на 
увазі, що кожна сторінка ІРФ має самокопірую-
чи листи, які наприкінці дослідження переда-
ються до контрактної організації, в департамент 
обробки даних, тощо. За багато років проведення 
клінічних досліджень вже сформувалась форма 
ведення даних в ІРФ, яка передбачає наявність 
модулів та таблиць, зручних для швидкого вве-
дення результатів. Також з’явилися и прави-
ла ведення запису в ІРФ: використання ручки 
тільки чорного кольору (для можливості копі-
ювання), корекція даних тільки за допомогою 
перекреслення, паралельне введення журналу 
виправлення даних і т. і. [8, 9].
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Якщо ж мова йде про електронні реєстраційні 
форми, то зовні вони за формою нагадують своїх 
паперових попередників, хоча безумовно мають 
ряд переваг, таких як, швидке і зручне введення 
даних on-line, конфіденційність і захищеність 
даних (оскільки доступ до бази даних має тіль-
ки обмежену кількість осіб), точна реєстрація 
користувача, який здійснив введення даних 
та/або виправлення, моніторинг даних у проце-
сі їх введення, що дозволяє робити уточнення 
і приймати їх до уваги відразу ж, під час виник-
нення питання, а не postfactum (рис. 2).

АНАЛІЗ ОСТАННІХ ДОСЛІ-
ДЖЕНЬ І ПУБЛІКАЦІЙ

Але стає абсолютно очевидним той факт, що 
як би не була розроблена індивідуальна реєстра-
ційна форма, її зміст буде прямо залежати від 

двох факторів: від стану первинної документації 
і від рівня професіоналізму дослідника, який 
буде здійснювати перенесення даних з первин-
ної документації в індивідуальну реєстраційну 
форму. Згідно загальноприйнятим стандартам 
первинна документація — це справжні докумен-
ти, дані і записи (наприклад, історії хвороби, 
амбулаторні карти, лабораторні записи, служ-
бові записки, щоденники досліджуваних або 
опитувальники, журнали видачі медикаментів, 
роздруківки приладів, верифіковані та засвідче-
ні копії або розшифровки фонограм, мікрофіші, 
фотографічні негативи, мікроплівки або магніт-
ні носії, рентгенівські знімки, адміністративні 
документи), що зберігаються в МПД.В Україні 
в повсякденній практиці в медичних установах 
використовується в якості облікової медичної 
документації «медичною карткою амбулатор-

Рис. 1. Форма паперової індивідуальної реєстраційної форми [7]

 

Рис. 2. Форма електронної індивідуальної форми [7]
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ного хворого (ф.025/о) та історією хворого, за-
тверджену наказом МОЗ України від 27.12.99 р. 
№ 302 [1]. Ця документація обов’язково викорис-
товується у клінічних дослідженнях, які прово-
дяться  як у медичних установах на пацієнтах/
хворих добровольцях, так і в клініках, які про-
водять дослідження на здорових добровольцях 
в Україні [2]. Однак формат цієї документації 
можна адаптувати до кожного окремого до-
слідження, так щоб він був достатнім для реє-
страції даних згідно з протоколом клінічного 
вивчення. Тому більшість дослідників воліють 
користуватися додатково розробленої для кож-
ного окремого дослідження первинною докумен-
тацією, в яку (крім карти амбулаторного хворого 
та історії хворого) вносять інформацію, необхід-
ну за протоколом [3]. Однак, на жаль, єдиної за-
твердженої форми первинної документації для 
клінічного дослідження не існує, що підвищує 
ймовірність виникнення ризиків втрати даних 
і їх неадекватної інтерпретації.

ВИДІЛЕННЯ НЕ ВИРІШЕНИХ 
РАНІШЕ ЧАСТИН ЗАГАЛЬНОЇ ПРОБЛЕМИ 

ТА ФОРМУЛЮВАННЯ ЦІЛЕЙ СТАТТІ
На МПД згідно з переліком розподілу обов’яз-

ків повноваження перенесення даних переда-
ються такомуспіввиконавцю, який не залуче-
ний у процес їх збору. На всіх етапах введення 
даних передбачено також контроль якості запо-
внення і перенесення даних клінічного дослі-
дження, який також здійснюється особою, що 
не задіяна в основних процедурах дослідження. 
І хоча теоретично обов’язки такого співдослід-
ника моглибути обмежені лише технічним пере-
несенням даних, практично ситуація виглядає 
зовсім інакше. У разі якщо первинна докумен-
тація заповнена з помилками або не заповнена 
взагалі, то перенесення даних неможливо, тому 
співдослідник сам зацікавлений в тому, щоб пер-
винна документація була надана йому в повному 
обсязі, вчасно і в належному вигляді [6, 9, 10].

Тому метою даної роботи стала розробка ал-
горитму оцінки первинної документації та ІРФ 
з метою коректного вводу даних співдослідни-
ком.Враховуючи все вищесказане, об›єктом 
даної роботи став процес переносу даних з пер-
винної документації в ІРФ, який можна вважати 
ключовим етапом презентації результатів клі-
нічного дослідження та його фіналізування.

ВИКЛАД ОСНОВНОГО 
МАТЕРІАЛУ ДОСЛІДЖЕННЯ

У процесі дослідження були проаналізовані 
матеріали досліджень, з урахуванням того, що 
всі відібрані дослідження мали різні вимоги: 

протоколи дослідження, схеми дачі препарату, 
різну тривалість, вивчалися різні форми введен-
ня препарату; а також були проведені на різних 
групах випробовуваних (здорові добровольці, 
пацієнти з різними захворюваннями), що визна-
чало різну ступінь складності ведення докумен-
тації дослідження і введення даних (паперові та 
електронні носії).

Всі дослідження були виконані на базі Клі-
ніко-діагностичного центру Національного 
фармацевтичного університету в період з 2009–
2012 рік. У ході роботи було проаналізовано пер-
винна документація та ІРФ 5 клінічних випро-
бувань у кількості 126 примірників (табл.).

Використання саме цієї вибірки досліджень 
дозволяє зробити об’єктивний  аналіз усіх варі-
антів проблеми забезпечення належної роботи з 
данимим, які було тримано при проведенні клі-
нічного дослідження. Враховуючи цей аналіз 
намі було розроблено алгоритм оцінки первинної 
документації та ІРФ з метою коректного ввода 
даних дослідником, який безпосередньо відпо-
відає за цей процес  (рис. 3). 

Алгоритм починається з етапу планування 
дослідження на МПД. На цьому етапі має бути 
виконано детальний аналіз протоколу дослі-
дження, що планують виконувати та згідно із 
його вимогами МПД складає форму первинної 
документації, яка охоплює увесь спектр дослі-
джень, що наводилися у протоколі, та має зруч-
ний вигляд, щоб співдослідники мали змогу 
швидко та точно наводити отриману інформа-
цію.  Далі необхідно провести аналіз ІРФ, за-
пропонованих Спонсором / контрактною органі-
зацією, внесення пропозицій з боку виконавців 
дослідження. На цьому етапі дослідник повинен 
звернути увагу саме на оформлення остаточно-
го варіанту ІРФ, якою він потім буде користу-
ватися протягом усього дослідження, оцінити 
усі можливі варіанти внесення даних на випа-
док нестандартного розвитку події, передбачити 
варіанти відповіді та можливість її реєструван-
ня у ІРФ.

На етапі скринінгу до початку заведення ІРФ 
співдослідник має здійснити аналіз первинної 
документації, а саме на підмет якості та відповід-
ності заповнення амбулаторних карток на всіх 
добровольців, яким було запропоновано прийти 
на скринінг,наявність  інформованої згоди, копії 
персональних документів, бланків з аналізами, 
які повинні бути виконані на етапі скринінгу. 
У разі не 100 % внесення даних жодне внесення 
даних не повинно розпочинатися, адже це най-
важливіший момент вирішення та уточнення, 
а саме чи були усі включені добровольці (enrolled 
subjects) залучені до дослідження коректно, 
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Рис 3. Алгоритм оцінки первинної документації та ІРФ
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а також невключенідобровольці (screenfailures) 
виключені згідно з вимогами протоколу та без 
зайвих причин.

Цей етап є важливим для забезпечення якос-
ті проходження контролю з боку регуляторних 
органів. На початку будь-якої зовнішньої пере-
вірки, саме цей ключовий відрізок роботи при-
вертає увагу інспекторів, які зазвичай почина-
ють перевірку ІРФ з невключених добровольців. 

Після закінчення внесення даних скринінгу у 
ІРФ, співдослідникповинен провести аналіз пер-
винної документації, яка використовується вже 
протягом всього дослідження, а саме історії хво-
роб на предмет якості та відповідності заповне-
ння історій хвороб на всіх включених доброволь-
ців, відповідність інформації з амбулаторною 
карткою добровольця/пацієнта, наявність лис-
тів виконання процедур, бланків з аналізами, 
які повинні бути виконані на етапі дослідження 
перед прийомом препарату. 

Наступний важливий етап дослідження — 
день прийому препарату також повинен ретель-
но перевірятися щодо виконання усіх процедур, 
належного дозування, стану добровольця, даних 
щодо забору проб крові/сечі, наявності ПР/ПЯ. 
Належне реєстрування ПР/ПЯ під час дослі-
дження повинно містити важливу інформацію 
щодо точного часу початку та закінчення, вста-
новленого чи ні зв’язку з препаратом, розпочаті 
дії, хронологію подій тощо.

На заключному етапі згідно вимог до забез-
печення якості дослідженнянеобхідно провести 
комплексний ретроспективний аналіз первинної 
документації та відповідно ІРФ кожного окремо-
го добровольця, для того щоб співвіднести дані 
до та після проведення дослідження, виявити 
можливу кореляцію показників, звернути ува-
гу, чи вона була позитивною, ще раз перевірити 
усі ПР/ПЯ, вточнити їх наслідки, може на мо-
мент заключного етапу деякі з них вже заверши-
лися або навпаки продовжуються та потребують 
додаткових спостережень та втручань.

Протягом усього процесу внесення даних 
у разі виникнення якогось запитання, виконав-
цю потрібно постійно уточнювати та оновлювати 
інформацію на всіх етапах фіксування даних, 
звертати увагу інших дослідників, які залучені 
до процесу збору даних, інформувати спеціаліс-
та з якості дослідження. До моменту фіналізу-
вання ІРФ дослідник, який відповідає за про-
цес передачі даних повинен заповнити усі ІРФ, 
уточнити усі можливі виправлення та внести їх 
у журнал виправлень у ІРФ. Після цього ІРФ пе-
реходять до остаточного контролю спеціаліста з 
якості та подальшого узгодження та підписання 
Головним дослідником.

ВИСНОВКИ ТА ПЕРСПЕКТИВИ 
ПОДАЛЬШИХ РОЗВІДОК

1. Проведено аналіз виникнення невідповід-
ностей під час заповнення первинної документа-
ції та ІРФ. В результаті аналізу встановлено від-
сутність потрібних вказівок з боку регуляторних 
органів стосовно цього питання.

2. Проаналізовано первинну документацію 
та ІРФ різних за дизайном досліджень, що про-
водилися на базі Клініко-діагностичного центру 
Національного фармацевтичного університету. 
В результаті цього aналізу визначено проблем-
ні етапи забезпечення належної роботи на МПД 
для оцінки даних при організації та проведенні 
клінічноговипробування.

3. Розроблено алгоритм оцінки первинної до-
кументації та ІРФ з метою коректного внесення 
даних співдослідником, щодозволяє провести 
всебічний аналіз вищевказаної документації, 
мінімізувати виникнення помилок при внесенні 
даних та  стандартизувати процес внесення да-
них, подати МПД як установу, у якої всі етапи 
робіт виконуються належним чином.

4. Впровадження такого алгоритму в систему 
роботи МПД дозволить забезпечити реалізацію 
принципів менеджменту якості при організації, 
плануванні та проведенні клінічного випробу-
вання.
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Е. А. Зупанець
АНАЛИЗ ПРОБЛЕМ ОБЕСПЕЧЕНИЯ НАДЛЕЖАЩЕЙ РАБОТЫ С ДАННЫМИ, 
ПОЛУЧЕННЫМИ ПРИ ПРОВЕДЕНИИ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ

В работе проведен анализ первичной документации и ИРФ различных по дизайну 
клинических исследований, которые проводились на базе Клинико-диагностического 
центра Национального фармацевтического университета. Было установлено спектр 
проблем, который возникает во время регистрации и переноса данных. С целью обеспе-
чения надлежащей работы для оценки данных был разработан алгоритм оценки пер-
вичной документации и индивидуальных регистрационных форм. Внедрение такого 
алгоритма в систему работы на месте проведения исследований позволит обеспечить 
реализацию принципов менеджмента качества при организации, планировании и про-
ведении клинического исследования.
Ключевые слова: клиническое исследование, GCP, первичная документация, индиви-
дуальная регистрационная форма, оценка данных.
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К. О. Zupаnets
THE ANALYSIS OF THE PROBLEMS OF PROPER HANDLING WITH THE DATA
OBTAINED IN CLINICAL STUDIES

The paper analyzes the source documentation and case report forms (CRFs) design of 
different clinical studies conducted at the Clinical and Diagnostics Center of the National 
University of Pharmacy. It was determined the range of problems arising from the data 
registration and data entry. To ensure proper handling for data assessment there was 
developed an algorithm for evaluation of source documentation and CRFs. The introduction 
of such algorithm in the system of work at the study place will allow fulfilling the quality 
management principles in organizing, planning, and the conduct of clinical research.
Key words: clinical research, GCP, source documentation, case report form, data 
assessment.


