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Klini~ko istra`uva~ki proekti i u~estvo vo 
niv - informacija za poedinecot/pacientot
([to mo`e da o~ekuvame pri na{eto vklu~uvawe vo klini~ko ispituvawe?)

Po~ituvani ~itateli,

 So ovaa bro{ura }e se obideme da vi dademe kratka 
informacija za edna malku poznata sfera od dejnosta na 
lekarite vo oblasta na klini~kata medicina i farmakologija 
– sproveduvawe na klini~ka, nau~no-istra`uva~ka dejnost 
pri ispituvawe kako na novi metodi na lekuvawe, taka i na 
novi lekovi. Taa dejnost e regulirana i so zakon pod poimot 
“klini~ki ispituvawa”. Kako oblast od sovremenata medici-
na, taa grani~i so medicinata na idninata i e tesno povrzana 
so istra`uva~kite oddeli na farmacevtskata industrija.
Klini~kite ispituvawa se sosema malku poznata materija za 
{irokata javnost i poradi toa povremeno stanuvaat posakuvan 
objekt na {pekulacii i “senzacii” vo javnata sfera. Bazirani 
na sovremenata za{tita na pacientite, ovie ispituvawa se 
vr{at pove}e od 30 godini vo zemjite na Zapadna Evropa i 
Severna Amerika. Poradi toa povikuvaj}i se kako na na{eto 
iskustvo, taka i na najaktuelnite podatoci od svetskata 
praksa vo medicinsko-socijalnata sfera, nie smetame deka e 
neophodno da dademe pove}e svetlina vrz temata, neosnovano 
smetana za tabu od mnogu na{i kolegi. 
 Neosporen e faktot, deka taa strana od razvojot na 
gra|anskoto op{testvo poka`uva stabilno tempo na porast vo 
poslednive godini vo zemjite od Centralna i Isto~na Evropa, 
a isklu~ok od toa ne pravi ni Makedonija. Poradi toa kako i 
poradi faktot {to ja smetame informiranosta na gra|anite 
za prvostepena zada~a, nie bi sakale da ve zapoznaeme nakratko 
so osnovnite etapi od patot na eden lek od laboratorijata do 
negovata pojava na pazarot (odnosno – vo apteka), kako i da se 
obideme da vi objasnime {to e toa “klini~ko ispituvawe” i 
{to treba vie da znaete vo slu~aj da re{ite da zemete u~estvo 
vo istoto.
      Od avtorite 
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Glava 1

Voved: Sozdavawe na novi lekovi

 Sekoja godina farmacevtskata industrija razviva 
i voveduva mnogu novi lekovi vo medicinska praksa. Sekoj 
od niv pominuva serija ispituvawa, koi gi ~inat farma-
cevtskite kompanii ogromni investicii vo vreme, lu|e i 
pari. Od pribli`no 50 000 novosintetizirani soedinenija 
samo 5 doa|aat do etapa na primena vrz lu|e, a samo edno od 
niv ja doka`uva svojata efikasnost i sigurnost i dobiva 
odobrenie za proizvodstvo i upotreba. Za da stane toa va{iot 
lek, lekarot e dol`en pri svojot izbor da postavi i obedini 
niza faktori, taka da negovoto re{enie ne e rezultat na 
kompromis, tuku na dlaboka analiza.
 Razvojot na eden lek e proces na tesna sorabotka pome|u 
farmacevtskata industrija i vode~kite nau~ni laboratorii 
i kliniki, regulatorni organi, eti~ki tela i drugi. Vo toj 
proces mo`at da bidat izdvoeni dve etapi – predklini~ka i 
klini~ka.
 Ako se konstatira, deka nekoe hemisko soedinenie bi 
mo`elo da ima lekovit efekt, toa mo`e da bide primeneto i 
na lu|e duri po serija od ispituvawa, sprovedeni vo so-
glasnost so opredeleni pravila vo nau~no-istra`uva~kite 
laboratorii. Vo tekot na tie ispituvawa se utvrduvaat 
kratkotrajnite i dolgotrajnite toksi~ni i farmakolo{ki 
efekti na soedinenieto, se opredeluva dozvolenata doza za 
primena, se ispituvaat mo`nostite za {tetno dejstvo vrz 
genetskite karakteristiki na kletkata i dr. Taa etapa od 
razvojot na lekot se narekuva predklini~ka i trae okolu 4 
godini.
 Klini~kata etapa od razvojot na noviot lek vklu~uva 
negova primena vrz lu|e. Vo ramkite na taa etapa mo`e da se 
razgrani~at 4 posledovatelni podetapi (fazi). Prvite tri 
go opfa}aat periodot do voveduvaweto na preparatot vo 
redovna medicinska praksa, a ~etvrtata – posle negovoto 
voveduvawe. Traeweto na klini~kata etapa e okolu 6 godini.
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 Prvata faza ili prvata primena na biolo{ki akt-
ivnata supstancija go ocenuva efektot vo zavisnost od dozata 
kaj mal broj zdravi dobrovolci. Zada~ata na ovaa faza e da 
se utvrdi podnoslivosta na lekot: kako se resorbira vo ~ove-
~kiot organizam, kako se raspredeluva po organi i sistemi, 
kako hemiski se izmenuva i kako se isfrla od ~ovekoviot 
organizam.
 Vo vtorata faza na klini~kite ispituvawa, lekot 
za prv pat se ispituva kaj bolni so opredeleno zaboluvawe, 
pri {to celta e doka`uvawe na negovata efikasnost. Mnogu 
vnimatelno se sledat opredelen broj pacienti (10-200 lu|e), 
pri {to ovie ispituvawa voobi~aeno se sproveduvaat vo 
univerzitetski klini~ki centri pod rakovodstvo na vrvni 
specijalisti. Vo ovaa faza, osnovna cel e opredeluvawe na 
soodvetna terapevtska doza i optimalen re`im na primena 
na ispituvaniot lek. 
 Tretata faza se sproveduva vo uslovi, maksimalno 
bliski do onie vo koi }e se primenuva lekot. Brojot na 
pacienti e nad 1000. Celta e povtorno da se dade ocenka za 
efikasnosta i bezbednosta na lekot, a isto taka i da se doka-
`at prednostite pred ve}e utvrdenite sredstva za lekuvawe 
na toa zaboluvawe. Va`en sostaven del na faza 3 od ispi-
tuvawata predstavuva utvrduvawe na brojot i ~estotata na 
nesakanite dejstva na lekot.
 Voobi~aeno, noviot lek treba da pomine uspe{no 
niz nekolku ispituvawa od “faza 3”, pred ekspertite da 
bidat nedvosmisleno ubedeni vo negovite deluvawa i da go 
prifatat kako nova standardna terapija.
 ^etvrtata faza se sproveduva, otkako lekot go dobil 
odobrenieto za upotreba i se nao|a slobodno na pazarot (t.e. 
vo apteka). Za vreme na taa faza prodol`uva sledeweto na 
nesakanite pojavi i reakcii na lekot, koi {to, iako retko 
mo`at da pojavat pri negovata upotreba. Osven toa mo`at 
da bidat ispituvani novi podatoci za re`imot na dozirawe 
na lekot (poslednive dodatoci voobi~aeno go vra}aat ispi-
tuvaniot lek vo edna od prethodnite fazi).
 Do tuka opi{anata podelba na klini~kite ispituvawa 
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vo fazi e samo edna mo`nost za otkrivawe na patot, po koj 
minuva pojavata na eden nov lek. Pokraj vakviot priod postoi 
i edna druga klasifikacija, kako podelba na klini~kite 
ispituvawa. Va`no e da se razbere deka poimot “faza” e 
objasnuvawe na celta na edno ispituvawe i ~esto eden tip na 
ispituvawe mo`e da gi sodr`i elementite od nekolku fazi. 
Va`no e zbirot od sobranite podatoci za lekot da bide 
naso~en vo pravilna nasoka, t.e. kako dokaz za bezbednosta i 
efikasnosta na lekot.
 Ne sekoga{, klini~kite ispituvawa otkrivaat novo i 
podobro lekuvawe. Nekoi od niv poka`uvaat, deka ispi-
tuvaniot lek nema korisno dejstvo ili deka nesakanite re-
akcii od lekot, vo sporedba so negovata korisnost, se po~esti 
ili poopasni od tie na postoe~koto standardno lekuvawe. 
No seto toa – kako pozitivnite, taka i negativnite podatoci – 
predstavuva mnogu va`na informacija za razvojot na novi 
metodi na lekuvawe i na medicinskata nauka sama po sebe.
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Glava 2

Sproveduvawe na klini~kite ispituvawa – 
Pravila i standardi na “Dobra klini~ka 
praksa” (DKP)

 Kako i site nau~no-istra`uva~ki dejnosti, osobeno 
tie koi imaat va`no zna~ewe vo medicinsko-socijalnata 
sfera na ~ove~koto op{testvo, taka i dejnosta ispituvawe 
na novi lekovi ima svoi pravila i zakoni. Pravilata za 
ispituvawata na novi lekovi se narekuvaat standardi na 
Dobrata klini~ka praksa (DKP). Tie gi opredeluvaat 
pravilata za organizirawe, sproveduvawe, nabquduvawe, 
inspektirawe i finalizirawe na klini~kite ispituvawa, 
kako i izgotvuvawe na izve{tai od dobienite rezultati.
 Poimot “Dobra klini~ka praksa” vo svojata su{tina 
ne gi maskira ili nadminuva postoe~kite klini~ki standardi 
vo medicinskata praksa, tuku razbirlivo, gi prifa}a za 
svoja osnova. Seto ostanato, smesteno vo standardite na 
DKP, se odnesuva samo i edinstveno za sproveduvaweto na 
klini~kite ispituvawa i obvrskite i pravata na u~esnicite 
vo niv. Taka, DKP se smeta za eden povisok stepen na 
klini~kata medicinska dejnost, edna sinteza na medicinsko-
istra`uva~kata rabota pri najstrogo sproveduvawe na 
pravilata na ispituvawe i gri`a za zdravjeto na pacientite.
 Kako toa se slu~uva vo praksa? Da vidime {to se 

slu~uva so nas, koga }e go posetime kabinetot na mati~niot 
lekar ili specijalistot. Nie, pacientite, sme pregleduvani 
spored zadol`itelnite pravila na lekarskata praksa i pri-
mame lekovi spored subjektivnata procenka i znaewa na 
lekarot specijalist. Lekovite koi gi primame vo tie klasi-
~ni {emi se pove}e ili pomalku poznati. Sekako, rizicite 
za pacientite se mo`ni i tie ne proizleguvaat samo od pro-
cenkata i stepenot na medicinskite poznavawa na lekarot. 
Na primer, kolkumina od nas go ~itale tekstot vo upatstvoto 
na nekoj od naj~esto prepi{uvanite lekovi – na primer  
Aspirin®? Ako nekoj odgovori pozitivno, toj neka se potseti 
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na napi{anoto vo delot za “Mo`ni nesakani dejstva” i so 
toa iluzijata, nare~ena bezopasen lek zavr{uva.
 Vo praksa ovie dokazi zboruvaat za toa deka vo 
sovremenata medicina nema semo`ni i bezopasni lekovi, tuku 
ima nedovolno ispitani, a najmnogu neto~no prepi{uvani 
lekovi. So cel da se minimiziraat potencijalnite rizici za 
sekoj od nas, od po~etokot na 80-te godini na minatiot vek se 
sproveduvaat kontrolirani klini~ki ispituvawa, za koi }e 
stane zbor ponatamu.
 Koga stanuvame u~esnici vo takvi klini~ki 
ispituvawa, odnosot lekar – pacient se menuva zna~itelno. 
Eden su{tinski moment e, sledej}i go planot na klini~koto 
ispituvawe, {to na{iot lekar ne gi opredeluva subjektivno 
lekovite i terapevtskata {ema. Vo ponatamo{nite poglavja 
na ovaa bro{ura }e zboruvame vo poedinosti za toa, {to pre-
tstavuva planot na klini~koto ispituvawe. Tuka samo }e 
spomeneme deka, izgotvuvaweto na sekoj eden protokol e 
isklu~itelno precizna rabota koja gi dava poslednite do-
stignuvawa na medicinskata misla i farmacevtskata  
tehnologija. Toj minuva pod strogata kontrola na nau~nite 
konsultanti – voobi~aeno toa se vode~ki imiwa vo dadenata 
oblast na medicinata i naj~esto rakovoditeli na kliniki vo 
svetski poznati univerzitetski centri. 
 Vtorata osnovna prednost, e {to lekovite koi podle-
`at na ispituvawe, se so garantiran kvalitet i proizvedeni 
spored vode~ki svetski tehnologii (standardi na t.n. Dobra 
proizvodna praksa, koi i na{ata zemja gi prifati).
 Tretata prednost e osobeno subjektivna, no i pokraj 
toa, sosema realno i logi~no proizleguva od su{tinata na 
istra`uva~kiot proces. Stanuva zbor za toa deka, dobroto 
poznavawe na medicinskite proizvodi i terapevtskite 
{emi, ne e dovolno samo po sebe da go garantira zdravjeto i 
sigurnosta na pacientot vo klini~koto ispituvawe. 
 Eden lekar-istra`uva~ treba zadol`itelno da bide do-
ka`an specijalist i klini~ar, istaknat kako vo poznavaweto 
na medicinata i svojata kompetentnost, taka i so sposobnosta 
i odgovornosta za prevzemawe slo`eni re{enija vo nasoka 
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na klini~koto ispituvawe. Istra`uva~ot e lekar, koj gi 
poznava i se pridr`uva kon pravilata na specifi~nata i 
te{ka nau~no-istra`uva~ka dejnost. Imeno tie pravila go 
garantiraat zdravjeto i blagosostojbata na pacientite vo 
ispituvawata i tie se narekuvaat pravila na Dobra klini-
~ka praksa. Pridr`uvaweto kon tie pravila gi obezbeduva 
dvata isklu~itelno va`ni krajni rezultati – prvo go {titi 
zdravjeto i pravata na u~esnicite vo klini~kite ispituvawa 
i vtoro, ja garantira to~nosta na dobienite rezultati.
 Sproveduvaweto na edno klini~ko ispituvawe e vrza-
no i so raspredelba na odgovornostite vo eden klini~ki 
centar. Va`no e da se znae, deka sekoe ispituvawe e slo`en 
vzaemnodejstvuva~ki proces i podle`i na postojana kontrola 
vrz u~esnicite vo nego. Tie odgovornosti se raspredeleni 
me|u sponzorot na ispituvaweto, lekarot-istra`uva~, nabqu-
duva~ite (monitorite) na ispituvaweto i nezavisnata Eti~ka 
Komisija. Periodi~na kontrola se vr{i i od nezavisni re-
vizori (oditori), kako i od strana na Ministerstvoto za zdrav-
stvo preku inspekciskite slu`bi na Biroto za lekovi. 
Ulogata i funkcijata na sekoja od niv }e bide razgledana 
ponatamu vo bro{urata.

Vo prodol`enie e dadeno kratko rezime na osnovnite 
pravila na DKP: 

2.1 Klini~kite ispituvawa treba da se sproveduvaat vo so-
glasnost so pravilata koi proizleguvaat od Helsin{kata 
Deklaracija od 1964 godina (vidi prilog 1) i koi se vo 
soglasnost so DKP i pozitivnite regulatorni barawa.

2.2 Pred da se zapo~ne so klini~koto ispituvawe, predvi-
denite rizici i neprijatnosti od lekot treba da bidat 
sporedeni so o~ekuvanata korist za individualniot 
u~esnik vo ispituvaweto i za op{testvoto. Ispitu-
vaweto mo`e da bide zapo~nato i da te~e samo dokolku 
o~ekuvanata korist gi opravduva mo`nite rizici.

2.3 Pravata, bezbednosta i blagosostojbata na u~esnicite 
vo ispituvaweto se najva`nite motivi i treba da gi 
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nadminat interesite na naukata i op{testvoto.
2.4 Dostapnosta na predklini~kite i klini~kite info-

rmacii za ispituvaniot proizvod treba da bide ade-
kvatna kako podkrepa na predlo`enoto klini~ko 
ispituvawe.

2.5 Klini~kite ispituvawa treba da se nau~no osnovani 
i opi{ani vo jasen i detalen protokol.

2.6 Ispituvaweto treba da bide sprovedeno vo soglasnost 
so protokolot, koj najprvin dobil odobrenie od ne-
zavisna eti~ka komisija. 

2.7 Medicinskite postapki vrz u~esnikot i prezemaweto 
re{enija vo negovo ime sekoga{ treba da se odgo-
vornost na kompetenten lekar ili ako e potrebno, na 
kompetenten stomatolog.

2.8 Sekoj u~esnik pri sproveduvaweto na klini~koto is-
pituvawe treba da bide stru~no kvalifikuvan preku 
obuka, trening i iskustvo, za da gi ispolni svoite 
zada~i.

2.9 Pred u~estvoto vo klini~koto ispituvawe, od sekoj 
subjekt treba da se dobie dobrovolno dadena info-
rmirana soglasnost.

2.10 Celokupnata informacija za klini~koto ispituvawe 
treba da bide zapi{ana, obrabotena i skladirana na 
na~in, koj dozvoluva nejzino precizno soop{tuvawe, 
interpretacija i verifikacija.

2.11 Doverlivosta na dokumentite, koi bi mo`ele da gi 
identifikuvaat u~esnicite vo klini~koto ispitu-
vawe, treba da bidat za{titeni vo soglasnost so pra-
vilata za doverlivost, kako i vo soglasnost so pozi-
tivnite regulatorni barawa.

2.12 Ispituvaniot proizvod treba da bide proizveden, 
raspredelen i za{titen vo soglasnost so barawata na 
dobrata proizvodna praksa (DPP) i dobrata distri-
buterska praksa (DDP). Toj treba da bide koristen 
soglasno odobreniot protokol.

2.13 Treba da bidat prilo`eni sistemi, koi go osiguruvaat 
kvalitetot od sekoj aspekt na klini~koto ispituvawe.
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 Voveduvaweto na DKP neminovno vodi do zgolemuvawe 
na tro{ocite za sproveduvawe na klini~kite ispituvawa. 
Pri toa dobienite rezultati se so mnogu povisok kvalitet, 
bidejki pacientite i zdravite dobrovolci se za{titeni vo 
zna~itelno pogolem stepen. Poslednovo e od isklu~itelna 
va`nost za sekoj potencijalen u~esnik vo klini~koto 
ispituvawe, bidej}i garantira za~uvuvawe na negovoto 
zdravje i sigurnost.
 Kako {to be{e spomenato prethodno, sproveduvaweto 
na sekoe klini~ko ispituvawe e slo`en proces, koj bara vza-
emna odgovornost i sorabotka pome|u u~esnicite vo nego: 
sponzorot, lekarite-istra`uva~i, nabquduva~ite i paci-
entite. Postepeno }e razgledame nekoi od osnovnite karakte-
ristiki na sekoj u~esnik vo toj nedovolno jasen za {irokiot 
auditorium, kompleksen priod pri voveduvaweto na eden nov 
lek.
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Glava 3

Glavni u~esnici vo sproveduvaweto na 
klini~kite ispituvawa
Ulogata na sponzorot vo klini~koto ispituvawe

 Mestoto i ulogata na sponzorot (bilo da e farma-
cevtska kompanija, akademska organizacija ili fizi~ko 
lice) se od isklu~itelno zna~ewe za pravilna podgotovka, 
razvoj i tek na edno klini~ko ispituvawe. Tie se strogo 
opredeleni vo sistemot na DKP, kako {to be{e objasneto 
prethodno. Ka`ano poednostavno, bez sponzor nema klini-
~ko ispituvawe. Toa e taka ne samo od finansiska gledna 
to~ka, tuku i poradi faktot deka ulogata na sponzorot &  dava 
`ivot na idejata za nov lek i e dvi`e~ka sila na nau~no-
istra`uva~kiot proces. Imeno, sponzorot (kompanijata 
ili nau~no-istra`uva~kata organizacija) e taa koja {to 
dostignala stadium na izrabotka na noviot farmacevtski 
proizvod i saka so metodite na klini~koto ispituvawe 
argumentirano da doka`e ili da ja otfrli svojata teza pred 
nau~nata javnost. Toa, se razbira, mo`e da se slu~i samo so 
u~estvo na ostanatite u~esnici vo istra`uva~kiot proces: 
lekarite istra`uva~i, nabquduva~ite i se razbira, vie,    
u~esnicite vo ispituvaweto. Zapazuvaweto na regulatorni-
te barawa i nivnoto sproveduvawe, kako i osnovnata odgo-
vornost ja ima sponzorot. Sozdavaweto na najva`niot del 
od ispituvaweto, planot (protokolot) na ispituvaweto, 
e delo na sponzorot, koj ja opredeluva i potrebnata brojka 
pacienti, koi so samoto vklu~uvawe vo ispituvaweto }e 
gi dadat neophodnite podatoci za statisti~ka obrabotka, 
vrz osnova na koi }e se re{i sudbinata na lekot ili no-
vata medicinska procedura. ]e bidat dadeni odgovori na 
pra{awata: da bide ili ne, dali e podobra, poefikasna i 
pobezbedna od postoe~kiot standard, ili toa ne e taka. Ne 
pomalku va`en moment e i obezbeduvaweto na osiguruvawe za 
u~esnicite vo ispituvaweto, koja e zada~a na sponzorot. Toa 
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e va`na garancija za sigurnosta na pacientite vo klini~kite 
ispituvawa. Razbirlivo, ostanatite u~esnici vo procesot, 
lekarite-istra`uva~i i nabquduva~ite (monitorite) na kli-
ni~koto ispituvawe, igraat ogromna uloga, za da ne se slu~i 
realizacija na taa posledna garancija za bezbednosta na 
pacientot.

Uloga na lekarot-istra`uva~ vo sproveduvaweto na 
klini~kite ispituvawa

 Gledano niz o~ite na u~esnikot vo edno klini~ko 
ispituvawe, nesporno istra`uva~ot e figurata so osnovno 
zna~ewe i re{ava~ka uloga. Ne mo`e da se odre~e deka vo 
golema mera toa e taka, imeno, li~nosta na ispituva~ot e taa 
prese~na to~ka koja gi sobira vo edno barawata na sponzorot 
i nabquduva~ot vo odnos na striktnoto pridr`uvawe kon 
protokolot na ispituvaweto, kako i kvalitetite na ~ovek koj 
{to kontaktira so pacientite u~esnici i e odgovoren da se 
gri`i za nivnata bezbednost. Po {to vsu{nost se razlikuva 
eden lekar-istra`uva~ od obi~en terapevt? Odgovorot 
na ova pra{awe e nepoznat, no jasno e edno, zadol`itelno 
istra`uva~ot treba da bide kvalifikuvan terapevt so 
golemo iskustvo i seriozni poznavawa od specifi~nata 
oblast, kako i li~nost so zdravi moralni principi i razum. 
 Vo izminatite godini na steknato iskustvo vo 
sferata na istra`uva~kata dejnost, barawata povrzani so 
li~nosta na lekarot-istra`uva~ se zgolemija mnogukratno. 
Vi gi pretstavuvame osnovnite momenti, koi {to se bitni 
pri izbor na lekar za sproveduvawe na klini~ko ispituvawe 
vo soglasnost so prifatenite klini~ki standardi i eti~ki 
normi.
 Za da otpo~ne edno klini~ko ispituvawe, neophodno 
e da se opredeli glaven istra`uva~ vo klini~kiot centar 
– vo koj ke se sproveduva ispituvaweto. Toj e odgovoren za 
organizacijata i sproveduvaweto na klini~koto ispitu-
vawe, za gri`ata kon u~esnicite vo nego (pacienti ili 
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zdravi dobrovolci), kako i za administrativnite aktivnosti 
za vreme i po zavr{uvawe na ispituvaweto. Glavniot 
istra`uva~ go garantira pridr`uvaweto kon site barawa, 
koi proizleguvaat od na~elata na DKP. Negovi obvrski se 
pretstavuvawe na klini~koto ispituvawe pred eti~kata 
komisija, soop{tuvawe na nesakanite dejstva i reakcii 
od lekot vo tek na ispituvaweto i arhivirawe na doku-
mentacijata po zavr{uvawe na ispituvaweto.
 Glavniot istra`uva~ treba da gi ispolnuva slednite 
barawa: 
•  Da ima soodvetno obrazovanie i kvalifikacii 

(po medicina ili stomatologija) i licenca za ra-
bota vo dr`avata, kade se sproveduva klini~koto 
ispituvawe;

•  Da ima iskustvo vo klini~kata oblast povrzana so 
ispituvaweto (najmalku dve godini sta` po zavr-
{uvawe na specijalizacijata)

•  Da e zapoznat so teoretskite osnovi i barawata za 
sproveduvawe na klini~kite ispituvawa;

•  Da poseduva kvaliteti, kako visoka etika i pro-
fesionalizam;

•  Da ima prethodno iskustvo vo sproveduvawe na klini-
~ki ispituvawa;

•  Da gi poznava postapkite za prepoznavawe, izvestu-
vawe i tretman na nesakanite dejstva i reakcii od 
lekot vo tekot na ispituvaweto;

•  Da e zapoznaen so pravilata na DKP.

 Administrativnite aspekti na klini~koto ispi-
tuvawe se dol`nost na glavniot istra`uva~ kako dopolnu-
vawe na negovoto u~estvo vo nau~niot i klini~kiot del na 
ispituvaweto. Tie proizleguvaat od osnovnite odnosi pome|u 
instituciite i postoe~kite regulatorni barawa: 
•  Po~ituvawe na osnovnata zakonska regulativa;
•  Re{avawe na mo`nite konflikti na interesi;
•  Nabquduvawe na rabotata i obuka na sorabotnicite 

koi u~estvuvaat vo klini~koto ispituvawe;
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•  Da ne se dozvoli razotkrivawe na doverlivi info-
rmacii, koi {to se sopstvenost na sponzorot na ispi-
tuvaweto;

•  Podgotovka i navremeno prika`uvawe na site neop-
hodni izve{tai povrzani so tekot na ispituvaweto.

 Kako dokaz za svojata kompetentnost, glavniot 
istra`uva~ mo`e da dostavi i dopolnitelni dokumenti: 
diplomi za sprovedena obuka po DKP, dokumenti za uspe{no 
sprovedeni i zavr{eni prethodni klini~ki ispituvawa, 
sertifikati za sprovedeni revizii od strana na sponzorite 
ili inspekciite od pretstavnici na lokalni ili stranski 
regulatorni agencii i drugo.
 Voobi~aeno za pomo{ na glavniot istra`uva~ se 
opredeluva naj~esto u{te eden sorabotnik – nare~en ko- ili 
soistra`uva~. Brojot na soistra`uva~i zavisi od mo`nostite 
na istra`uva~kiot centar i od barawata na samoto klini~ko 
ispituvawe. Nivnoto u~estvo i obvrskite koi im se dove-
reni treba da bidat dokumentirani. Soistra`uva~ot treba 
isto taka da dostavi aktuelna avtobiografija koja {to }e e 
dokaz na negovata profesionalna kvalifikacija i iskustvo. 
Naj~esto soistra`uva~ot e odgovoren za sobirawe na pa-
cientite, za sekojdnevnite aktivnosti kon niv, za to~nata 
ocenka na nivnata sostojba i za vodewe na dokumentacijata.
 Vo zavisnost od kadrovskiot potencijal na istra-
`uva~kiot centar, mo`e da se nalo`i nazna~uvawe i na 
koordinator na klini~koto ispituvawe – kompetenten le-
kar, medicinska sestra ili rabotnik vo bolni~kata admini-
stracija. Koordinatorot ne u~estvuva vo sobiraweto na 
pacientite ili zdravite dobrovolci, kako i vo gri`ata za 
niv. Negovite zadol`enija se sozdavawe na dosie na klini-
~koto ispituvawe i garantirawe na korektnoto vodewe na 
dokumentacijata. Toj treba sekoga{ da bide informiran za 
brojot na vklu~enite pacienti, za tekot na klini~koto 
ispituvawe i za pretstojnite administrativni zada~i. 
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Uloga na nabquduva~ot (monitorot) vo klini~koto 
ispituvawe

 Za razlika od dobro poznatata uloga na lekarot-
istra`uva~ i sponzorot na proektot (naj~esto dobro po-
znata, vode~ka vo svetski ramki farmacevtska kompanija), 
ulogata na monitorot (nabquduva~ot) ostanuva vo senka za 
pove}eto pacienti-u~esnici vo dadenoto ispituvawe. Toa e 
opravdano od gledna to~ka na specifi~nosta na aktivnosta 
na monitorot i od faktot, deka negovoto osnovno zadol`enie 
e da kontaktira so istra`uva~kiot centar, da ja kontrolira 
negovata rabota i da slu`i za direktna vrska pome|u spo-
nzorot na proektot i lekarite. 
 Dol`ni sme da ve zapoznaeme nakratko so dejnosta na 
taa treta, skriena strana vo tekot na ispituvaweto, poradi 
isklu~itelnata va`nost koja ja ima monitorot, kako za 
pravilniot tek na ispituvaweto, taka i za bezbednosta na 
u~esnicite vo nego. Vo na~elata na DKP ima glava, vo koja 
jasno i to~no se nabroeni obvrskite i pravata na monitorot, 
no toa ne e celta na ovaa bro{ura. Va`no za u~esnicite vo 
klini~kite ispituvawa e da znaat deka za nivnoto zdravje 
i sigurnost se gri`at i odgovaraat i drugi specijalisti, 
glavno so medicinsko obrazovanie, koi vnimatelno ja sledat 
rabotata na lekarite-istra`uva~i i slu`at za otkrivawe 
na mo`ni neto~nosti ili gre{ki vo tekot na ispituvaweto. 
Jasno se gleda deka pacientite vo nau~nite programi se 
izlo`eni na zna~itelno postroga kontrola na zdravjeto i 
zdravstvenite parametri, otkolku koga tie bi go posetuvale 
samo mati~niot lekar.
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Glava 4

Vklu~uvawe na pacienti vo klini~kite 
ispituvawa – opredeluvawe na kriteriumi  
za vklu~uvawe i isklu~uvawe

 Vo 1979 godina Nacionalnata komisija za za{tita na 
u~esnicite vo biomedicinskite ispituvawa i odnesuvaweto 
vo SAD izdade izve{taj ,,Belmont”. Toj izve{taj gi utvrduva 
vode~kite eti~ki principi pri sproveduvawe na klini~ki 
ispituvawa so u~estvo na lu|e: po~it kon li~nosta, blago-
sostojba, korisnost i pravednost. Osven toa izve{tajot 
upatuva i na moralni principi kon procedurite pri izbor 
na u~esnici vo klini~kite ispituvawa.
 Principot na pravednost nametnuva korisnosta i 
rizikot na klini~koto ispituvawe da bidat nepristrasno 
raspredeleni pome|u u~esnicite. Toj se sproveduva na dve 
nivoa – socijalna i individualna pravednost.
 Socijalnata pravednost vodi kon razgrani~uvawe 
me|u populaciite, koi treba ili ne treba da u~estvuvaat vo 
klini~kite ispituvawa. Su{tinsko e sfa}aweto spored koe 
vo opredelena faza od razvojot na ispituvaniot lek, edna 
grupa treba da gi prifati rizicite vrzani so u~estvoto 
vo klini~kite ispituvawa, pred toa da bide predlo`eno 
na drugi grupi. Taka na primer, zdravite dobrovolci 
treba da bidat izbrani pred pacientite, vozrasnite – pred 
decata. Socijalnata pravednost mo`e da bide postignata so 
posredstvo na soodvetno strukturirawe na kriteriumite za 
vklu~uvawe/isklu~uvawe.
 Individualnata pravednost nametnuva istra`uva-
~ite da ne projavat pristrasnost kon u~esnicite vo klini-
~kite ispituvawa. Tie ne mo`at da predlagaat u~estvo 
vo ispituvaweto za potencijalna korist na pacientite 
predlo`eni od niv samite. Poslednite analizi na slu~ai so 
naru{uvawe na toa pravilo baraat prefrlawe na akcentot od 
nepristrasnoto raspredeluvawe na rizikot od u~estvoto kon 
nepristrasnoto raspredeluvawe na koristta. Isklu~uvaweto 
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na op{testveni grupi ili oddelni individui od u~estvoto 
vo klini~ki ispituvawa treba da se slu~uva po vnimatelna 
procenka na site okolnosti. 
Sobiraweto na u~esnici (pacienti ili zdravi dobrovolci) e 
eden od najva`nite i najte{ki momenti pri sproveduvaweto 
na klini~kite ispituvawa. Za da bide zagarantirana bez-
bednosta na u~esnicite i doverlivosta na podatocite od 
ispituvaweto, apsolutno e zadol`itelno da se po~ituvaat 
slednive osnovni pravila.

Odreduvawe na kriteriumi za vklu~uvawe i isklu~uvawe

 Za da se postignat celite na ispituvaweto i da se 
namalat mo`nite nesakani dejstva vrz u~esnicite vo nego, 
treba da se pripremi spisok so kriteriumi za vklu~uvawe, 
koi ja opredeluvaat grupata na soodvetni individui, vrz koi 
}e se izvr{i ispituvaweto. Odreduvaweto na kriteriumite 
za vklu~uvawe bara opse`ni poznavawa za zaboluvaweto, za 
lekot koj e vo proces na ispituvawe, kako i prethodno 
iskustvo vo planirawe i sproveduvawe na klini~ki 
ispituvawa. Ovie kriteriumi se osnova na gri`ata za bez-
bednosta na u~esnicite i se obid za ograni~uvawe na brojot 
na neto~ni i dvosmisleni rezultati, koi mo`at da se dobijat 
kako rezultat na ispituvaweto. Tie se isto taka i slika na 
eti~kite aspekti vo smisol na toa, koi grupi bi imale korist 
od u~estvoto vo ispituvaweto, a koi bi u~estvuvale 
neopravdano pri negovoto sproveduvawe.
 Celta na kriteriumite za isklu~uvawe, e da se 
postigne homogenost na izbranata grupa za u~estvo vo 
ispituvaweto. Toa e osobenо va`no za ispituvawata vo 
faza 2 zaradi maliot broj na u~esnici i soodvetno pomalata 
mo`nost za iskoristuvawe na statisti~kite metodi za 
doka`uvawe na efikasnosta na ispituvaniot lek. Tie se 
va`ni i za t.n. reprezentativni (pilot) ispituvawa vo 
faza 3 (ispituvawa za efikasnosta), zatoa {to e neophoden 
siguren i doverliv rezultat, koj edinstveno mo`e da bide 
podkrepa na pretenziite za efikasnost. Ako kriteriumite 
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za isklu~uvawe ne se dobro opredeleni, }e bidat dobieni 
mnogu neto~ni rezultati koi }e bide mo{ne te{ko da se 
interpretiraat.
 Koga se podgotvuvaat kriteriumite za vklu~uvawe/
isklu~uvawe vo klini~koto ispituvawe, vo predvid se zemaat 
barawata vo odnos na vozrasta, polot, etni~kata pripadnost 
i te`inata na zaboluvaweto kaj u~esnicite.
- Vozrast - zavisi od fazata na razvoj na ispituvaniot 

lek, od rezultatite i od celite na ispituvaweto. Na 
primer, za ranite ispituvawa od faza 1 voobi~aeno se 
biraat zdravi dobrovolci na vozrast pome|u 18 i 45 
godini. Po pravilo pri ispituvawata od faza 2, decata 
i postarite pacienti voobi~aeno se isklu~uvaat od 
u~estvo. Vo sprotivno, ako ispituvaniot lek se 
koristi za le~ewe na zaboluvawe karakteristi~no za 
lu|e vo napredna vozrast (na pr. Alchajmerova bolest), 
toga{ tie }e bidat celna populacija za konkretnoto 
ispituvawe od faza 2. Sovremeniot stav kon baraweto 
za vozrasta na u~esnicite e deka tie ne treba da bidat 
ograni~uvani po odredeno pravilo za u~estvo vo 
klini~kite ispituvawa, tuku samo dokolku postoi 
nau~na ili medicinska opravdana pri~ina za toa. 

- Pol – va`no e vo klini~kite ispituvawa da bidat 
vklu~eni pretstavnici i na dvata pola, za soodvetno 
da se ispolni baraweto za ednakva podelba na koristta 
i rizikot, za odbegnuvawe na disproporciite vo taa 
oblast. Se razbira, toa e vozmo`no, ako ne e spro-
tivno na nau~nite i medicinski karakteristiki 
na ispituvaweto. Kako primer za soodvetna dis-
proporcija mo`at da se poso~at 80-tite godini, koga 
`enite vo reproduktivniot period po pravilo se 
isklu~uvani od u~estvo vo klini~kite ispituvawa 
poradi strav od o{tetuvawe na plodot pri eventualna 
bremenost. Kako rezultat na toj restriktiven odnos, 
nekolku godini pokasno farmacevtskite kompanii 
ednoglasno ja izrazuvaa svojata zagri`enost poradi 
nedostatok na informacii za ispituvanite lekovi kaj 
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`eni vo toj vozrasen dijapazon. Deneska pravilata za 
sproveduvawe na klini~kite ispituvawa go re{avaat 
vklu~uvaweto na `enite vo reproduktivniot period 
vo site fazi na klini~ki ispituvawa so primena na 
soodvetni metodi na kontracepcija. Vo sila e vsu{nost 
apsolutnata zabrana za bremeni `eni i doilki.

- Etni~ka pripadnost – nikoja etni~ka grupa ne mo`e 
da bide po pravilo predmet na klini~ki ispituvawa 
pri mo`en rizik za u~esnicite. Vo sprotivno, nikoja 
etni~ka grupa ne mo`e da bide rutinski isklu~ena od 
u~estvo vo ispituvawa povrzano so o~ekuvana korist 
za niv. Vo svetski ramki se bele`at golemi napori za 
vklu~uvawe na pretstavnici na malcinskite grupi vo 
klini~ki ispituvawa. 

- Dijagnoza – ne e neophodna za pove}eto ispituvawa od 
faza 1, koi se vr{at vrz zdravi dobrovolci. U{te 
pove}e {to od eti~ka gledna to~ka ispituvawata od 
faza 1 voobi~aeno nemaat terapevtski efekt (so isklu-
~ok na nekoi rani ispituvawa pri vitalno zagrozuva-
~ki zaboluvawa). Bidej}i bolnite lu|e se smetaat za 
osetliva (vulnerabilna) grupa vo op{testvoto, treba 
da bidat za{titeni od potencijalniot rizik. Drug 
uslov kon dijagnozata e taa da bide to~na. Ne e eti~ki 
da se vklu~i vo klini~ko ispituvawe pacient so 
neutvrdena dijagnoza. Vo takov slu~aj mnogu e verojatno 
toj da ne ja dobie o~ekuvanata korist, dodeka vo isto 
vreme }e bide izlo`en na neopravdan rizik.

- Te`ina na zaboluvaweto – zavisi od sostojbata i 
celite na ispituvaweto. Naj~esto, za u~estvo vo kli-
ni~kite ispituvawa ne se izbiraat te{ko bolni 
pacienti, osobeno vo ranite stadiumi od razvojot na 
lekot, zaradi eti~kite pri~ini i od gledna to~ka na 
nivnata bezbednost. Ne se smeta za prifatlivo, lu|eto 
koi se ve}e bolni vo terminalen stadium, da prezemaat 
rizici, vrzani so u~estvo vo klini~ko ispituvawe. 
Od druga strana, izborot na pacienti so lesen tek na 
zaboluvaweto ostava mala mo`nost za podobruvawe 
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kako rezultat na prilo`enoto le~ewe, pa taka 
opredelenata populacija za ispituvawe mo`e da ne 
bide soodvetna za negovite celi. Kako rezultat na toa 
mo`at da se dobijat neto~ni rezultati od ispituvaweto 
i nepravilni rezultati za realnata upotreba na lekot 
vo tekot na negovoto pojavuvawe na pazarot.

 Za da se garantira korektno sobirawe na pacienti za 
klini~ko ispituvawe, treba da bide napravena vnimatelna 
procenka na uslovite pri koi toa }e bide izvr{eno. Tuka 
va`na uloga igra kontaktot me|u lekarot-istra`uva~ i 
potencijalniot u~esnik vo ispituvaweto. Osnovni (klu~ni) 
momenti se slednive: 
-  Na~inite za informirawe na potencijalnite u~e-

snici. Eti~kiot aspekt na odnosot lekar-pacient 
bara informacijata za zaboluvaweto na pacientot da 
ne se predo~uva na lica, koi pri normalni uslovi ne 
bi imale priod do nea. Toa vo praksa zna~i pacientite, 
zaboleni od opredeleno zaboluvawe, da ja dobijat 
informacijata za mo`noto u~estvo vo klini~ki 
ispituvawa od lekarot-terapevt.

-  Najto~na informacija za tekovnite ispituvawa 
vo na{ata zemja mo`e da se dobie od vode~kite 
specijalisti vo dadenata oblast na medicinata, 
voobi~aeno locirani vo golemite univerzitetski 
ili regionalni bolnici. 

-  Druga mo`nost za dobivawe na informacija e preku 
promovirawe na sprovedenite klini~ki ispituvawa, 
koe e rasprostraneto vo mnogu zemji od Zapadna 
Evropa i Severna Amerika (tamu ima nacionalni 
centri za specijalizirano lekuvawe na onkolo{ki i 
drugi zaboluvawa, koi odvreme-navreme prilo`uvaat 
na svoite internet stranici spisok so tekovnite 
klini~ki ispituvawa za da mo`at zainteresiranite 
da zemat u~estvo vo niv).
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Plan (protokol) na klini~koto ispituvawe

 Planot (u{te nare~en protokol) na klini~koto 
ispituvawe e unikaten dokument, koj opi{uva detalno ka-
ko treba da bide sprovedeno klini~koto ispituvawe. Se 
podgotvuva od tim na sponzorot na klini~koto ispituvawe, 
vo koj se vklu~eni razli~ni specijalisti: lekari, nau~ni 
rabotnici, statisti~ari, specijalisti po informatika, 
odgovorni za kvalitetot na podatocite i dr. Voobi~aeno 
protokolot minuva niz nekolku verzii pred da ja dobie 
zavr{nata forma.
 Pri prigotvuvawe na protokolot se po~ituvaat 
barawata na DKP za negovoto strukturirawe kako dokument. 
Naj~esto toj treba da sodr`i informacii po slednite 
poglavja:
-  specifi~ni nau~ni zada~i (celi na ispituvaweto);
-  informacii za personalot i mestata kade }e bide 

izvr{eno ispituvaweto;
-  metodite na ispituvawe i site primeneti postapki za 

vreme na ispituvaweto;
-  koristenite statisti~ki i analiti~ki metodi, vklu-

~uvaj}i osnova za o~ekuvaniot broj na u~esnici;
-  ako e vklu~ena komisija za nadgleduvawe na poda-

tocite, se opi{uva i nejzinata rabota (na pr. ~lenstvo, 
kriteriumi za prekin na ispituvaweto i brojot na 
sostanocite);

-  merki za bezbednost i za{tita na podatocite od 
ispituvaweto.

 Vo odnos na u~esnicite vo klini~koto ispituvawe 
(pacienti ili zdravi dobrovolci) protokolot treba da 
sodr`i informacii za:
- kriteriumi za vklu~uvawe;
- kriteriumi za isklu~uvawe;
- ako se bara vklu~uvawe na pretstavnici na osetliva 

populacija treba da ja sodr`i pri~inata za nivnoto 
u~estvo (osobeno za pretstavnicite na grupi so 
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ograni~ena avtonomija i tie {to se vo podredena 
polo`ba);

- namera za vklu~uvawe vo ispituvaweto na pretstavnici 
i na dvata pola (kako {to e ka`ano prethodno, `enite 
vo reproduktiven period rutinski ne se isklu~uvaat 
od u~estvoto vo klini~kite ispituvawa);

- vozrast na u~esnicite;
- etni~ka i rasna pripadnost na ispitanicite od so-

odvetnata populacija;
- potencijalni rizici, povrzani so u~estvo vo ispi-

tuvaweto;
- potencijalna korist od u~estvoto;
- potencijalni terapevtski alternativi (osobeno pri 

terapevtskite ispituvawa), vo slu~aj kandidatot koj e 
vklu~en vo ispituvaweto da go otka`e u~estvoto;

- metodi za sobirawe na pacienti;
- koj }e go sproveduva informiraweto i potpi{uvaweto 

soglasnost i kako }e bide strukturiran procesot na 
negovo sproveduvawe;

- opis na dopolnitelnite merki na pretpazlivost za 
lu|eto, koi ne se sposobni da dadat informirana so-
glasnost po standardnaта postapka;

- informacii za eventualnite dopolnitelni tro{oci 
kako rezultat na u~estvo vo ispituvawata i nivnoto 
ispla}awe.

 Strogoto pridr`uvawe kon protokolot e osnovno 
obvrska na sekoj ~len na istra`uva~kiot tim, koj go spro-
veduva klini~koto ispituvawe. Va`nosta na toa se deklarira 
vo pismena forma od glavniot istra`uva~.
 Va`no e da se znae, deka edna{ prifaten, protokolot 
mo`e da bide promenet (dopolnet) samo so posredstvo na 
procedura, podgotvena od sponzorot na klini~koto ispi-
tuvawe. Voobi~aeno inicijativata za promena na protokolot 
doa|a od sponzorot na ispituvaweto, no pred da zapo~ne 
nejzinoto primenuvawe, taa zadol`itelno treba da bide 
odobrena od nezavisna eti~ka komisija. Ako promenata se 
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odnesuva na sostavot na ispituvaniot lek, dozata, na~inot 
na aplikacija, formata na lekot ili terapevtskata grupa 
pacienti, toga{ se bara i nova soglasnost za prodol`uvawe na 
klini~koto ispituvawe od regulatornite vlasti. Edinstven 
isklu~ok od toa pravilo e koga se bara od istra`uva~ot da 
deluva momentalno, za da spre~i neposrednata opasnost za 
zdravjeto, `ivotot i pravata na ispituvanite lica. Vo toj 
slu~aj otstapuvaweto od protokolot detalno se dokumentira 
i se dostavuva na sponzorot na klini~koto ispituvawe, na 
nezavisna eti~ka komisija i na nadle`nite regulatorni 
organi (organi na upravata).
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Glava 5

Procenka na rizicite i koristta

 Najva`na cel pri u~estvoto na poedincite vo klini-
~kite ispituvawa, e garancijata na nivnata bezbednost i 
obezbeduvawe na najdobroto mo`no lekuvawe za niv. Vedna{ 
sakame da podvle~eme, deka taa principielna odluka e 
najva`niot postulat na sovremenite klini~ki ispituvawa. 
Nezavisno od tipot na dizajnot na ispituvaweto, ne postoi 
alternativa pri sproveduvawe na toj postulat, ~ii osnovi se 
postaveni u{te so Helsin{kata Deklaracija od 1964 godina. 
Tie uslovi se sproveduvaat strogo duri i pri kontroliranite, 
randomizirani ispituvawa so upotreba na placebo nasproti 
ispituvaniot lek. Vo posledniov slu~aj, upotrebata na pla-
cebo e opravdana vo slu~ai na nedostatok na postoe~ko le-
kuvawe na sostojbata, pri koe se koristi dadeniot lek (na 
pr. onkolo{ki zaboluvawa, {izofrenija i dr.) kako i pri 
uslovi dizajnot na ispituvaweto da ne predviduva prekin na 
standardnoto lekuvawe na u~esnikot, tuku toa se nadgraduva 
vrz nego. 
 Spored toa, principielniot moment pri zavzemawe 
stav za/protiv u~estvo vo edno ispituvawe e procenka na 
mo`nata korist i rizici. Tie poimi se mnogu sli~ni so 
drugi dve soodvetni kategorii – taa na dobronamernost (ili 
”praveweto dobro”), i vtorata – minimizirawe na rizicite 
spored drevnata lekarska praksa ”Primum non nocere”, ili    
”ne mu na{tetuvaj na pacientot”. Razlikata me|u niv doa|a od 
slednata to~ka na gledawe – prvata grupa gi zasega direktno 
pacientite, a vtorata grupa poimi, poka`uva kako dadeno 
ispituvawe e prifateno niz o~ite na lekarot-istra`uva~.
 Potencijalnite rizici i korista za lu|eto se predmet 
na procena u{te pred zapo~nuvaweto na samoto klini~ko 
ispituvawe. Vo praksa tie stanuvaat osnova za ocenuvawe od 
nezavisnite specijalizirani komisii, dali edno ispituvawe 
koe }e se sproveduva na poedinci e eti~ko i medicinski dobro 
opravdano. Tie osnovni principi na eti~ka ocenka se dadeni 
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vo oddelen izve{taj od 1979 godina i poslu`ile kako osnova 
na amerikanskata agencija FDA (Food and Drug Administration 
– Uprava za kontrola na hrana i lekovi) vo gradeweto na 
sistemot za kontrola nad klini~kite ispituvawa. Vo toj 
klu~en izve{taj, poznat u{te kako ”Izve{tajot Belmont” 
po imeto na pretsedatelot na senatskata komisija koja se 
zanimavala so problemot, se izvedeni tri osnovni eti~ki 
principi: 
-  Nezavisnost na poedincite ili uva`uvawe na odlukata 

na oddelniot poedinec;
-  Izvr{uvawe na dejstvija, koi imaat dobronamerna 

cel za poedinecot;
-  Pravednost ili ednakov pristap kon site u~esnici vo 

edno ispituvawe.

 ^etvrtiot princip, principot na ”nepovredlivost” 
e sodr`an vo tekstot, iako ne e oddelen vo posebna grafa.
 Taka razgleduvaweto i procenkata na ovie principi 
pomaga pri ocenuvaweto kako od strana na nezavisnite eti-
~ki komisii, taka i od samite pacienti. Sozdavaweto na 
takvi eti~ki komisii e klu~en moment vo sproveduvaweto 
na klini~ki ispituvawa. Toa e nezavisno telo, sozdadeno vo 
bolni~kite institucii i vo svojot sostav vklu~uva eksperti 
od razli~ni medicinski specijalnosti, kako i nadvore{ni 
~lenovi i nemedicinski lica. Vo na{ata zemja so Zakonot za 
lekovi, pomo{ni lekoviti sredstva i medicinski pomagala 
od 1998 godina e predvideno formirawe na bolni~ki eti-
~ki komisii i Nacionalna eti~ka komisija od strana na 
Ministerstvoto za zdravstvo, no vo praksa, klini~kite 
ispituvawa koi se sproveduvaat na soodvetnite kliniki pri 
Medicinskiot fakultet se razgleduvaat i odobruvaat od 
eti~kata komisija formirana od strana na Medicinskiot 
fakultet. 
 Ne mo`e da zapo~ne klini~ko ispituvawe i da bi-
dat vklu~eni pacienti vo nego pred da ima vnimatelno i 
detalno razgleduvawe na dokumentacijata za ispituvaweto, 
pridru`eno so oficijalno izdaden dokument za preodna 
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ocenka od strana na eti~kata komisija na Medicinskiot 
fakultet i Komisijata za lekovi pri Ministerstvoto za 
zdravstvo na Republika Makedonija. Funkciite i odgo-
vornostite na eti~kite komisii najkratko i najto~no se 
opredeleni od Me|unarodnata konferencija po harmo-
nizacija kako ,,nezavisni tela ~ija {to zada~a e da ja osi-
gurat za{titata na pravata, sigurnosta i blagosostojbata na 
poedincite, u~esnici vo klini~kite ispituvawa”.

Procenka na potencijalnite rizici

 Postojat razli~ni vidovi rizici na koi mo`e da e 
izlo`en eden u~esnik vo klini~ko ispituvawe, duri i pri 
sostojbi koga principot ”nepovredlivost” se primenuva 
isklu~itelno dobronamerno. [tetata ne sekoga{ e rezultat 
na naso~eni zlonamerni dejstvija, taa mo`e da se slu~i ne-
sakano ili duri da e rezultat na dobronamernite dejstvija. 
]e se obideme da pretstavime nekolku grupi rizici, koi }e 
bidat razgledani vo naredniot tekst, a koi vo osnova ne se 
edinstveni samo vo sferata na klini~kite ispituvawa, no 
bi bilo dobro da bidat prepoznaeni i odbegnati dokolku e 
vozmo`no.
 Od mo`nite rizici vnimanie zaslu`uvaat slednite 
osnovni vidovi: fizi~ki, psiholo{ki (emocionalni), so-
cijalni (naj~esto sre}avan rizik tuka e eventualno na-
ru{uvawe na doverlivosta na informacijata za u~esnikot 
vo ispituvaweto, toj da bide stigmatiziran, t.e. odnosot na 
drugite kon nego da se promeni), ekonomski i pravni rizici 
- tuka se vklu~eni site mo`ni aspekti okolu edno klini~ko 
ispituvawe, koi mo`at da vlijaat na poedinecot.

Potencijalna korist

Zborot ”korist” mo`e da ozna~uva ”blagoprijaten faktor 
ili sostojba, prednost, dobivka”. Voobi~aeno direktno 
prilagoduvawe na taa definicija kon o~ekuvawata na u~e-
snicite vo klini~kite ispituvawa, se postignuva te{ko. 
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Pretstavata na pacientot koj u~estvuva vo ispituvaweto 
so misla za korist ili li~en profit, verojatno e mnogu 
izopa~ena. Odgovor mo`eme da najdeme vo samata definicija 
na nau~no-istra`uva~kata dejnost, koja voobi~aeno se pre-
zentira kako ”dejnost naso~ena kon razvoj ili pridones kon 
naukata”, ottuka inicijalnata cel na koe i da e prou~uvawe e 
da istra`uva ili da sozdava nau~ni soznanija, koi mo`at da 
bidat od polza za op{testvoto vo idnina. Nikoga{ ne treba 
da se zaboravi faktot deka site lekovi, doka`ani i {iroko 
koristeni vo medicinskata praksa vo momentot, ni oddaleku 
ne bile tolku dobri i detalno ispituvani kako dene{nite. 
Pacientot nikoga{ nema 100% garancija pri svoeto u~estvo 
vo oddelno ispituvawe, no propratnata korist, zaedno so 
eventualnata direktna korist vo krajna linija doprinesuvaat 
za pozitivniot efekt od edno dobrovolno u~estvo. 
 Realna korist za sekoj pacient mo`e da bide:
-  dobivawe na najdobroto vozmo`no lekuvawe vo 

momentot;
-  mo`nost za pregled od vrvni specijalisti (”imiwa”) 

vo dadenata medicinska oblast;
-  rana i kompletna dijagnostika koja rezultira so 

otkrivawe na patologija nepoznata za pacientot do 
toj moment;

-  {ansa za uspe{no lekuvawe na zaboluvaweto;
-  redovno i iscrpno nabquduvawe od strana na me-

dicinski specijalisti.

 Praksata poka`ala deka primenata na alternativno 
lekuvawe ili najdobroto vo momentot vodi do podobruvawe 
na kompletnata zdravstvena sostojba na pacientot. Od druga 
strana, lekarite-istra`uva~i imaat mo`nost da bidat del 
od razvojot na svetskata medicinska nauka, da imaat pristap 
do poslednite tendencii vo lekuvaweto, da dobijat mo`nost 
za promovirawe i samopotvrda kako specijalisti. Klini-
~kite ispituvawa realno pridonesuvaat za razvojot na op-
{testvoto kako celina preku investiciite, napraveni vo 
sferata na zdravstvoto i otvarawe na novi rabotni mesta za 
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visoko stru~niot kadar.
 Postoi i druga dobivka za op{testvoto od procesot 
na klini~kite ispituvawa, kako najvoo~liva od niv e, se 
razbira, otkrivawe i razvoj na novi lekovi i sozdavawe na 
novi vidovi lekuvawe zasnovani vrz rezultatite od 
istra`uva~kata dejnost. Vo zemjite na Zapadna Evropa i 
Severna Amerika pacientite imaat prakti~no neograni~en 
pristap do razli~ni izvori na informacii i sovremeni 
tehnologii, {to im ovozmo`uva da go dobijat najdobroto za 
nivnoto lekuvawe. Za na{ata zemja u~estvoto na makedonski 
pacienti vo klini~kite ispituvawa e mo`nost li~no da se 
dobli`at do poslednite novosti vo medicinskata nauka i 
gri`ata za zdravjeto.
 Postoi u{te edna indirektna korist od spro-
veduvaweto na klini~kite ispituvawa, koi opfa}aat grupi 
pacienti so hroni~ni ili specifi~ni zaboluvawa. Vo 
sovremenoto op{testvo, praksa e da se sozdava povrzanost 
pome|u takvite pacienti so cel lesna i soodvetna razmena na 
informacii. Imeno vklu~uvaweto na makedonskite pacienti 
vo klini~ki ispituvawa }e pridonese pri sozdavaweto i 
podobruvaweto na nivnoto funkcionirawe.
 Objasnuvaweto za karakterot na istra`uva~kiot 
proces i o~ekuvanata korist celosno se opi{ani vo 
formularite za informativna soglasnost, so koi sekoj u~e-
snik se zapoznava pred da pristapi kon ispituvaweto, bidej}i 
pove}eto u~esnici vo klini~kite ispituvawa ne ja razbiraat 
dobro su{tinata na istra`uva~kiot proces. Toa go zajaknuva 
zna~eweto na lekarot-istra`uva~, koj treba dobro da im 
objasni na pacientite za site fazi i podrobnosti na 
klini~koto ispituvawe, kako i da oddeli dovolno vreme da 
go zapoznae potencijalniot u~esnik so podrobnostite na 
istra`uva~kiot proces, za da donese soodvetno i racionalno 
re{enie.
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Glava 6

Dokumenti, {to se dostavuvaat na u~esnicite 
vo klini~kite ispituvawa
Formular za informirana soglasnost (ili {to se 
o~ekuva od vas dokolku imate `elba da u~estvuvate vo 
klini~ko ispituvawe, kako i {to mo`ete da o~ekuvate 
vie od u~estvoto vo nego)

 Toa e dokument so najgolemo zna~ewe za vas kako u~e-
snici, vo koe i da e klini~ko ispituvawe. Pretstavuva dogovor 
za u~estvo vo klini~koto ispituvawe pome|u istra`uva-
~ot i u~esnikot. Vo nego e detalno opi{ana procedurata 
za u~estvo, pravata i dol`nostite na sekoja strana, o~e-
kuvanata korist i postoe~kite rizici, osiguruvaweto pri 
eventualna {teta po zdravjeto za vreme na u~estvoto, kako i 
dopolnitelna informacija za u~esnicite (kompenzacija za 
napraveni patni tro{oci, na kogo da se javi u~esnikot vo 
urgentni sostojbi ili pri pojava na somne` za naru{uvawe 
na negovite prava i dr.). Informativnata soglasnost ima 
pravna osnova samo koga e datirana i potpi{ana svoera~no 
od sekoja od stranite (istra`uva~ i u~esnik vo klini~koto 
ispituvawe). Originalot na potpi{aniot dokument voobi-
~aeno ostanuva vo papkata na istra`uva~ot, a u~esnikot 
dobiva kopija (mo`no e i potpi{uvawe na dva originalni 
formulari – po eden za sekoj od stranite). 
 Samata ”Informirana soglasnost” voobi~aeno pret-
stavuva zbir na dva dela vo eden dokument: 
1.  Informativen list (bro{ura) za pacientot;
2.  Potpisna stranica.

 Vo prviot del detalno se opi{ani kako planot na 
klini~koto ispituvawe (toa, {to }e vi se slu~i za vreme 
na ispituvaweto), taka i site aspekti na ispituvaweto, 
vklu~itelno i mo`nata korist i rizici po zdravjeto na 
u~esnicite vo nego. Osven imeto i potpisot na lekarot-
istra`uva~, sekoga{ figuriraat i podatoci kako garancija 
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za sigurnosta na u~esnicite (voobi~aeno pretsedatelot na 
eti~kata komisija vo soodvetniot istra`uva~ki centar), 
kako i imeto na sponzorot na ispituvaweto i brojot 
na polisata za osiguruvawe, koja go garantira va{eto 
obe{tetuvawe vo slu~aj na doka`ana povreda, povrzana so 
u~estvoto vo ispituvaweto. Profesionalniot priod pri 
prigotvuvawe na makedonskite verzii na informativnata 
soglasnost, kako i toa {to proizleguva od na{ite barawa za 
osiguruvawe za u{te pogolema bezbednost na pacientite vo 
makedonskite centri, uslovuvaat i dobivawe na podatoci za 
kontakt so Centarot za sledewe na nesakani dejstva na lekovi 
na Republika Makedonija (Nacionalen centar za sledewe na 
nesakani dejstva na lekovi koj e lociran na Institutot za 
pretklini~ka i klini~ka farmakologija so toksikologija 
pri Medicinskiot fakultet vo Skopje i e ovlasten od Mi-
nisterstvoto za zdravstvo na Republika Makedonija za sle-
dewe na bezbednosta na upotrebata na lekovite). 
Neophodno e da imate mo`nost da se zapoznaete podetalno 
so informiranata soglasnost. Kako {to spomenavme, 
”Informiranata soglasnost” pretstavuva dokument od okolu 
10 stranici (ponekoga{ i pove}e!). Normalno i te{ko, a 
ponekoga{ prakti~no i nevozmo`no e tie da bidat pro~itani 
i razbrani od prv pat. Va{e pravo e da vi bide obezbedeno 
vreme za detalno zapoznavawe so dokumentot, kako i da vi 
bide odgovoreno na iscrpen i zadovolitelen na~in na site 
va{i pra{awa koi se rezultat na pro~itanata informirana 
soglasnost.
 Potpi{uvaj}i go toj dokument, vie garantirate, deka 
}e se pridr`uvate kon dadeniot plan-protokol od sponzorot 
i }e gi sledite uka`uvawata na va{iot lekar-istra`uva~, 
koj pak od svoja strana go garantira pridr`uvaweto kon 
protokolot i odtuka, gi sveduva na minimum potencijalnite 
rizici po va{eto zdravje.
 Tuka e vistinsko mesto da se odbele`i, deka toj 
dokument (”Informirana soglasnost”) ne e proizvolno so-
staven tekst koj }e vi bide dostaven za potpis od va{iot 
lekar po dadenoto ispituvawe. Toj osnoven dokument za sekoe 
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ispituvawe se sozdava spored strogite pravila na DKP. 
Samo }e spomeneme deka, pri pripremaweto na listot so 
informacii za pacientot, se minuva niz dolga i slo`ena 
procedura za vklu~uvawe na 18 do 21 zadol`itelni elementi 
(sostavni delovi). Bez nivnoto postoewe, nevozmo`no e da se 
dobie pozitiven stav kako od strana na nezavisnata eti~ka 
komisija, taka i od regulatornite vlasti, t.e. nitu edno 
klini~ko ispituvawe nema da zapo~ne i nitu eden pacient 
nema da bide vklu~en, ako informacijata koja mu se iznesuva 
e necelosna i nejasna. Da ja spomeneme Makedonija, vo koja 
ima takvi regulatorni barawa i eti~ki normi kade ve}e e 
nasobrano realno prakti~no iskustvo za periodot od 1992 
godina do denes.
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Glava 7

Osnovni sostavni delovi i barawa vo 
formularot za informirana soglasnost. 
Za~uvuvawe na dostoinstvoto na poedinecot 
i davawe mo`nost za sloboden izbor za 
odlu~uvawe

 Kako {to ve}e objasnivme, pretstavuvaweto na 
listot so informaciite za pacientot i potpisnata stranica 
na u~esnikot vo ispituvaweto, ne se samo dokumenti za 
potpis, tuku pred s# predstavuvaat proces na razmena na 
informacii, koj vklu~uva diskusija, objasnuvawa, pismeni 
materijali, postavuvawe pra{awa i davawe odgovori i na 
krajot rezultira so aktot na soglasnost, dokumentiran so 
potpis na u~esnicite. Osnovni principi na toj proces se 
informiranost, razbirlivost i dobrovolnost.

Informiranost

 [ematski procesot na dobivawe na informirana 
soglasnost mo`e da bide pretstaven kako proces na info-
rmirawe od dokumentot, koj go opi{uva tekot na klini~koto 
ispituvawe (plan-protokol na klini~ko ispituvawe) i vodi 
kon dokument, prilagoden na soznanijata na u~esnikot. Toj 
slo`en proces vklu~uva serija od postapki, neophodni da 
se ”prevede” pismeniot tekstualen materijal vo osmislen 
raspored na nastani.
 Za da izgradi celosna pretstava, pacientot obe-
dinuva momenti od predlo`eniot tekst vo kombinacija so 
negovite su{tinski ubeduvawa i poznavawa. Sozdadenata 
pretstava varira od minimalna do obemna, pri {to uslovno 
mo`at da se razgrani~at tri posledovatelni nivoa pri 
nejzinoto gradewe. Na najniskoto nivo, u~esnikot prosto 
ja ”de{ifrira” pretstavenata informacija i ”za~uvuva” 
vo svesta samo del od nea, voobi~aeno povrzana so negovite 
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o~ekuvawa. Na slednoto nivo pretstavata se dobli`uva do 
tekstualnata struktura na dokumentot, i pokraj toa {to e vo 
premnogu op{ta smisla i ne se zapameteni oddelni zborovi. 
Na najvisokoto nivo u~esnikot ja usovr{uva pretstavata i 
vo izvesna merka ja razubavuva i dopolnuva vo zavisnost od 
svoite mo`nosti.
 Pove}eto kodeksi za nau~na etika i postojnata 
regulativa vo ovaa oblast postavile uslovi za informacijata 
koja }e im se pretstavi na u~esnicite vo klini~kite 
ispituvawa. Toa e so cel da se obezbedi kompletnost na in-
formaciite koi tie }e gi primat. Najop{tiot minimum gi 
vklu~uva: procedurite vo ispituvaweto, nivnata cel, 
rizicite i o~ekuvanata korist, mo`nite terapevtski alter-
nativi (osobeno ako se odnesuva za terapevtsko klini~ko 
ispituvawe) i deklaracija, mo`nost da se postavuvaat pra-
{awa i da se prekine u~estvoto vo istra`uvaweto vo sekoe 
vreme.
 Obemot i su{tinata na pretstavenata informacija 
treba da bidat dovolni, za da se donese re{enie za u~estvo 
ili da se otka`e u~estvoto vo klini~koto ispituvawe. Duri 
koga u~estvoto vo ispituvaweto se povrzuva so neposredna 
korist, u~esnikot treba jasno da razbere za su{tinata na 
dobrovolnosta na svoeto u~estvo. Informacijata za postoe-
~kite rizici ne mo`e da bide prikriena, za da obezbedi 
sorabotka od strana na u~esnicite, taka da na direktnite 
pra{awa za su{tinata na ispituvaweto i mo`nite rizici, 
treba da se dadat direktni odgovori. 

Razbirlivost

 Na~inot na koj e pretstavena informacijata e va`en za 
nejzinoto razbirawe. Brzoto pretstavuvawe na nepodredena 
informacija, ograni~enoto vreme za nejzino razbirawe ili 
skratenoto vreme za razmisluvawe i postavuvawe pra{awa, 
mo`e seriozno da gi naru{i sposobnostite na u~esnikot vo 
klini~koto ispituvawe da napravi vistinski izbor. Zaradi 
toa {to mo`nosta za rasuduvawe kaj ~ovekot e vo funkcija 
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na negovata intelegencija, zrelosta na li~nosta i jazikot na 
koj se izrazuva, neophodno e informacijata da se pretstavi 
vo adaptirana forma spored konkretnite mo`nosti na u~e-
snikot.
 Istra`uva~ot treba da bide ubeden, deka u~esnikot 
vo klini~koto ispituvawe ja razbral pretstavenata 
informacija. Toa mo`e da se razbere preku postavuvawe na 
pra{awa, ili dokolku se zamoli u~esnikot vo klini~koto 
ispituvawe da opi{e nekoi negovi aspekti so svoi zborovi. 
Va`no e da se objasni na u~esnikot, deka toj ima pravo da 
postavuva pra{awa pred, vo tek i po zavr{uvawe na is-
pituvaweto.
 Posebno vnimanie treba da se posveti na onie slu-
~ai, kaj koi sposobnosta za rasuduvawe e ograni~ena – na pr. 
kaj sostojbi na nezrelost ili mentalni o{tetuvawa. Duri 
i kaj tie lu|e principot na po~it kon li~nosta bara da im 
bide dadena mo`nost za izbor do stepen i obem na nivnata 
sposobnost, da odlu~at dali }e u~estvuvaat ili ne vo klini-
~koto ispituvawe. Nezavisno od nivnata ”odluka”, po~itta 
kon li~nosta bara vo tie slu~ai da se primenat pravilata na 
DKP, za da bidat za{titeni i nivnite prava kako u~esnici 
vo klini~ko ispituvawe.
 Postojat i ~isto tehni~ki preporaki za formirawe 
na ”Informirana soglasnost” kako dokument:
-  zborovite treba da se poznati za ~itatelot;
-  site nau~ni, medicinski i pravni termini treba da 

bidat objasneti;
-  informacijata treba da se pretstavi na u~esnikot vo 

forma na kratki i jasni re~enici, naso~eni direktno 
kon u~esnikot (maksimum 15-17 zborovi vo re~enica); 
koristeweto na mali i golemi bukvi, izramneta leva 
i neramna desna granica na tekstot i dr.

 Predstaven na toj na~in, dokumentot e porazbirliv 
za u~esnikot i dozvoluva negovo aktivno u~estvo vo procesot 
na dobivawe na informirana soglasnost.
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Dobrovolnost

 Soglasnosta za u~estvo vo klini~koto ispituvawe 
ima va`nost samo dokolku e dadena dobrovolno. Toj uslov 
bara informirana soglasnost, dobiena bez prinuda ili 
nedozvoleno vlijanie vrz u~esnikot. Prinuda se sre}ava vo 
slu~ai koga e prilo`ena namerna zakana od strana na edna 
li~nost kon druga, za da se obezbedi sorabotka. Od druga 
strana, nedozvoleno vlijanie se sre}ava pri predlozi (jasno 
formulirani ili ne) ili vo sozdavaweto na o~ekuvawa 
so pozitiven ishod (korist) i davaweto na drugi ne~esni 
uveruvawa, za da se dobie soglasnost. Istra`uva~ot treba da 
bide siguren deka uslovite vo koi e dobiena informativnata 
soglasnost ne vklu~uvale prinuda ili nedozvoleno vlijanie 
vrz niv. Od druga strana, u~esnicite treba da se na jasno deka 
imaat pravo da go otka`at u~estvoto ili da go napu{tat 
ispituvaweto vo sekoe vreme po negoviot po~etok.
 Bidej}i se u{te postoi diskusija vo odnos na vidot 
i obemot na informacijata, koja treba da bide pretstavena 
na u~esnicite, za da se ispolnat uslovite za informirana 
soglasnost, postoi soglasnost vo odnos na t.n. zadol`itelni 
elementi vo toj dokument. I pokraj toa {to sekoe klini~ko is-
pituvawe e edinstveno vo svojata zamisla, vo informacijata 
za u~esnicite vo klini~koto ispituvawe treba da se prisutni 
slednite t.n. informativni elementi:
-  Vovedno obra}awe kon u~esnikot (so objasnuvawe, 

deka toa e klini~ko ispituvawe);
-  celi na ispituvaweto;
-  opis na procedurite vo ispituvaweto (so objasnuvawe 

koi od niv se  eksperimentalni);
-  vremetraewe na u~estvoto vo ispituvaweto;
-  potencijalni rizici ili neprijatnosti, vrzani so   

u~estvoto;
-  potencijalnata korist od u~estvoto;
-  mo`nostite za alternativno lekuvawe;
-  izjava za doverlivost na podatocite;
-  izjava za kompenzacija vo slu~aj na povreda, povrzana 
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so u~estvoто vo klini~ko ispituvawe;
-  informacija za lu|eto so koi u~esnikot treba da se 

povrze, ako se slu~i  nekakov problem;
-  izjava za dobrovolnost na u~estvoto.

 Va`no e da se vklu~at i nekoi drugi elementi kako 
informacija, dokolku tie se odnesuvaat za konkretno 
ispituvawe i u~esnicite treba da znaat za niv:
-  informacija za mo`ni neo~ekuvani rizici;
-  pri~ini za prekin na u~estvoto, bez da se bara so-

glasnost od u~esnikot;
-  dopolnitelni tro{oci za u~estvo vo ispituvaweto;
-  posledici od povlekuvawe od ispituvaweto (dokolku 

postoi mo`nost od posledici po zdravjeto i blago-
sostojbata na u~esnikot);

-  izjava, deka na u~esnikot }e mu bide pretstavena 
sekoja nova informacija, koja }e se usvoi vo tekot na 
ispituvaweto;

-  o~ekuvaniot broj na u~esnici vo ispituvaweto (do-
kolku mo`e da vlijae vrz `elbata za u~estvo);

-  predvideniot honorar (ako toj postoi).

 Iako se jasni osnovnite principi na informiranata 
soglasnost kako proces i principielnata soglasnost po 
odnos na obemot i vidot na informacijata so koi {to taa 
se pretstavuva na u~esnikot, seu{te postoi nesoodvetno 
razbirawe za zna~eweto na informiranata soglasnost. 
Zabluda 1: Informiranata soglasnost vo osnova e opredelena 
da gi za{titi pravnite interesi na istra`uva~kiot tim. 
Realnost: Celta na procesot na informirana soglasnost e 
da gi za{titi u~esnicite vo klini~koto ispituvawe, taka 
{to }e im ovozmo`i dostapnost kon informaciite, koi }e 
im pomognat da napravat dobrovolen izbor. Toj proces pokraj 
ostanatite momenti, gi razotkriva i pravata na u~esnicite 
vo klini~koto ispituvawe.
Zabluda 2: Istra`uva~ot o~ekuva u~esnikot vo klini~koto 
ispituvawe vedna{ da ja potpi{e ”Informiranata soglasnost”.
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Realnost: Vsu{nost, najva`niot del od procesot na in-
formiranata soglasnost e diskusijata so istra`uva~kiot 
tim – pred, za vreme i po zavr{uvaweto na ispituvaweto. 
Dokumentot ”Informiranata soglasnost” ima za cel da gi 
postavi temelite na taa diskusija. Te{ko e da se predvidi 
kolku vreme }e bide potro{eno, no opse`nata analiza i 
razbirawe e od korist za dvete strani. 
Zabluda 3: Lekarite znaat podobro od pacientite od {to to-
~no se zaboleni i tie treba da re{at mesto niv dali e mo`no 
da u~estvuvaat vo klini~koto ispituvawe ili ne.
Realnost: Lekarite realno se izvor za sovet i informacija, 
no odlukata za u~estvo ja nosi edinstveno u~esnikot vo 
ispituvaweto. Nekoga{ duri i najkompetentniot lekar ne 
mo`e da predvidi dali klini~koto ispituvawe }e ima 
pozitiven ishod za u~esnikot vo nego. Procesot na in-
formativna soglasnost e predodreden da pomogne na u~e-
snikot da gi proceni koristta i rizikot od u~estvoto i da 
napravi samostoen izbor.
Zabluda 4: Otkako u~esnikot vo klini~koto ispituvawe go 
potpi{al dokumentot za u~estvo, toj e dol`en da u~estvuva 
vo ispituvaweto do negoviot kraj. 
Realnost: Toa ne e to~no. Duri i da go potpi{al dokumentot 
za soglasnost, u~esnikot ima pravo da go promeni misleweto 
vo sekoe vreme i da re{i da ne u~estvuva vo ispituvaweto. 
U{te pove}e, u~esnikot ima pravo da go napu{ti klini~koto 
ispituvawe vo sekoe vreme, bez obvrska da dade konkretna 
pri~ina. I na kraj: otkako }e go napu{ti ispituvaweto, 
u~esnikot ima pravo da prodol`i so lekuvawe za svoeto 
zaboluvawe soglasno utvrdenata medicinska praksa.
Zabluda 5: Lekarite se lu|e so mnogu obvrski i zatoa ne 
mo`e da se smeta deka tie }e oddelat vreme da gi islu{aat 
pra{awata na u~esnicite, kako i deka }e gi informiraat za 
tekot na ispituvaweto.
Realnost: Istra`uva~kiot tim e zadol`en da gi informira 
u~esnicite vo ispituvaweto, da e ubeden deka tie gi razbrale 
informaciite i da odgovara na nivnite pra{awa povrzani 
so ispituvaweto. Na sekoj u~esnik vo klini~ko ispituvawe 
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mu se dava telefonski broj i ime na (naj~esto) lekar, na koj 
{to mo`e da se javi i da se po`ali. Ne smee da se zaboravi, 
deka sproveduvaweto na klini~koto ispituvawe e vozmo`no 
blagodarenie na anga`iranosta i sorabotkata na u~esnicite 
vo nego.
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Glava 8

Drugi garancii za bezbednosta na u~esnicite 
vo klini~kite ispituvawa – eti~ka komisija
Uloga na eti~kata komisija vo tekot na klini~kite ispi-
tuvawa. Pregled na dokumentacijata za ispituvaweto od 
nezavisna eti~ka komisija

 Sekoga{ pred zapo~nuvawe na sproveduvawe na edno 
klini~ko ispituvawe vo daden klini~ki centar, celata 
dokumentacija minuva na razgleduvawe i dobiva ili ne 
dobiva odobrenie od nezavisno ekspertsko telo - t.n. eti~ka 
komisija. Odobrenieto od nezavisnata eti~ka komisija (vo 
Makedonija momentalno – Eti~ka komisija za medicinski 
investigacii pri Medicinskiot fakultet) e potrebno pred 
zapo~nuvawe na klini~koto ispituvawe. Site bolnici, koi 
sproveduvaat nau~ni istra`uvawa, treba da imaat bolni~ki 
eti~ki komisii. Vo sostavot na ovie komisii treba da bidat 
vklu~eni razli~ni profili na kadri:
-  lekari;
-  medicinski sestri;
-  nau~ni rabotnici;
-  pretstavnici na profesionalni organizacii;
-  pretstavnici na bolni~kata administracija;
-  pravnici, novinari, op{testveni li~nosti, sve{teni 

lica.

 Eti~kata Komisija se sostoi od najmalku sedum ~lena 
od koi najmalku eden ne e so medicinsko obrazovanie i 
najmalku eden e administrativno i finansiski nezavisen od 
bolni~kata institucija.
 Osnovna zada~a na eti~kata komisija e da gi razgleda 
i oceni nau~nite, medicinskite i eti~kite aspekti na 
predlo`enoto klini~ko ispituvawe i da donese odluka vo odnos 
na toa. Po pravilo, koga go odobruva klini~koto ispituvawe, 
komisijata treba da opredeli dali e ispolneto slednovo: 
1)  Rizicite za u~esnicite da se minimiziraat preku:
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-  koristewe na metodi koi se vo soglasnost so idejata 
na ispituvaweto i ne gi izlo`uvaat u~esnicite na ri-
zici, koi gi nadminuvaaat neophodnite, i 

-  koristewe na metodi koi ve}e bile koristeni na 
lu|e za dijagnosti~ki i terapevtski celi (koga toa e 
mo`no).

2)  Rizicite da se prifatlivi vo odnos na o~ekuvanata 
korist za u~esnicite, ako postoi takva, kako i vo 
odnos na o~ekuvanoto soznanie. Pri procenka na 
rizicite i koristta, eti~kata komisija vnimava 
samo na tie koi mo`at da proizlezat direktno od 
klini~koto ispituvawe (razgrani~uvaj}i gi od 
rizicite i koristta koi u~esnicite mo`e da gi 
imaat i koga ne u~estvuvaat vo klini~koto ispi-
tuvawe).

3)  Izborot na u~esnicite da e nepristrasen. Davaj}i 
ocenka za toa, eti~kata komisija vnimava na celite 
na ispituvaweto i ustanovata kade }e bide sprovedeno 
ispituvaweto. 

4)  Od sekoj u~esnik vo klini~koto ispituvawe (ili od 
negovite zakonski pretstavnici) da bide dobiena 
informativna soglasnost, pred da bide prevzemena 
kakva i da e postapka, povrzana so negovoto u~estvo 
vo ispituvaweto. Soglasnosta za u~estvoto da bide 
soodvetno dokumentirana so potpi{uvawe na formu-
larot za informirana soglasnost.

5)  Planot na klini~koto ispituvawe da gi predvidi 
mo`nostite za nabquduvawe (monitorirawe) na sobra-
nite podatoci, za da se garantira bezbednosta na u~e-
snicite. 

6)  Da se predvideni mo`nostite za za{tita na li~nite 
podatoci na u~esnicite i za~uvuvaweto na doverliviot 
karakter na informacijata.

7)  Ako protokolot na ispituvaweto predviduva u~e-
stvo na t.n. osetlivi grupi na u~esnici, treba da 
se prevzemat dopolnitelni merki za za{tita na 
nivnite prava i dostoinstvo i da bide isklu~ena 
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sekoja mo`nost za nepravilno postapuvawe vrz niv. 
Za osetlivi grupi na u~esnici se smetaat slednite 
pretstavnici: zatvorenici, deca, bremeni `eni, lu|e 
so fizi~ki ili mentalni nedostatoci, pretstavnici 
na etni~ki grupi so neednakva ekonomska i socijalna 
sostojba. 

 Dopolnitelno, eti~kata komisija treba da bide 
sigurna deka:
-  glavniot istra`uva~ (i predlo`eniot istra`uva-

~ki tim) se dovolno stru~ni i poseduvaat soodvetno 
iskustvo za sproveduvawe na klini~koto ispituvawe;

-  informacijata za u~esnicite e celosna i e napi{ana 
na jazik razbirliv za niv;

-  sponzorot na ispituvaweto obezbedil pari~na kom-
penzacija vo slu~aj na pojava na naru{uvawe na 
zdravjeto, povrzano so u~estvoto vo klini~koto is-
pituvawe.

 Posle prvi~noto re{enie za sproveduvawe na klini-
~koto ispituvawe eti~kata komisija prodol`uva da vr{i 
nadzor vrz nego, za da bide sigurna deka: 1) odnosot rizik/
korist e prifatliv za u~esnicite; 2) procesot na dobivawe 
na informativna soglasnost se sproveduva vo soglasnost na 
barawata i 3) vklu~uvaweto na u~esnicite vo ispituvaweto 
bilo pravi~no i nepristrasno.
 Kako del od toj kontinuiran nadzor eti~kata komisija 
prodol`uva da dobiva informacii za brojot na vklu~enite 
pacienti i nivnata demografska karakteristika, pojavenite 
nesakani dejstva i drugi neo~ekuvani problemi, brojot na 
u~esnicite koi {to se otka`ale od ispituvaweto i pri-
~inite za toa, predvremenite rezultati i publikacii. Taa 
informacija se dostavuva do eti~kata komisija periodi~no 
od va{iot lekar vo ispituvaweto, kako i po zavr{uvawe 
na klini~kata programa koga istra`uva~ot zadol`itelno 
dostavuva izve{taj so kone~nite podatoci za dadeniot kli-
ni~ki centar.
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Glava 9

Drugi dokumenti, {to se dostavuvaat na 
u~esnicite vo ispituvawata    
 
 ^esto istra`uva~ot bara od u~esnicite vo klini-
~koto ispituvawe da popolnuvaat dnevnik. Toj e napi{an 
na razbirliv jazik i pretstavuva sekojdnevno zapi{uvawe 
na simptomite na zaboluvaweto, taka {to te`inata na 
simptomite se opredeluva od pacientot po bodovna skala 
(na primer glavobolka: lesna – 1; umerena – 2; jaka – 3). 
Taka se dobiva informacija za simptomite i za tekot na 
zaboluvaweto za vreme na ispituvaweto, bez da se ima potreba 
od sekojdneven kontakt so u~esnikot. Pokraj tie podatoci, 
dnevnikot mu obezbeduva na istra`uva~ot i informacija za 
nesakanite posledici povrzani so sprovedenoto lekuvawe. 
Toa e va`en moment vo slednata postapka na registracija na 
lekot.
 Dnevnikot mu se poka`uva na istra`uva~ot za vreme 
na sekoja sledna poseta, a po zavr{uvawe na ispituvaweto e 
del od dokumentacijata.
 So napredokot na informati~kite tehnologii, ~e-
sto se bara u~esnicite vo klini~kite ispituvawa da ”po-
polnuvaat” dnevnik za u~estvo so posredstvo na sekojdnevno 
telefonsko javuvawe vo sistem za registracija na glasovni 
soop{tenija. Edinstvena razlika e, {to pra{awata se 
prethodno snimeni i u~esnikot odgovara preku pritiskawe 
na kop~iwata na telefonskiot aparat. Prednostite na 
”elektronskiot” dnevnik se nesporni, no negovata masovna 
upotreba e seu{te ograni~ena zaradi osnovni problemi vo 
obezbeduvawe na besplatni telefonski broevi.
 Mnogu klini~ki ispituvawa (prete`no od faza 3) 
vklu~uvaat istra`uvawe na kvalitetot na `ivotot kako 
del od golemoto sporedbeno istra`uvawe vo ramkite na 
ispituvaweto. Istra`uvaweto se sostoi vo popolnuvawe na 
pra{alnik, koj gi sodr`i slednive grupi pra{awa:
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-  povrzani so ispolnuvawe na profesionalnite za-
da~i;

-  povrzani so ispolnuvawe na doma{nite zada~i;
-  povrzani so op{tata fizi~ka sostojba (lesen zamor, 

slabost, vitalnost);
-  povrzani so mentalnata sostojba (voznemirenost, po-

ti{tenost i dr.)

 Mnogu od pra{awata mo`at da izgledaat neobi~ni, no 
taa informacija e neophodna, za da se potpomogne procesot 
na sozdavawe na noviot lek. Na primer, malku e verojatno 
deka eden lek }e bide koristen od pacientite, ako za vreme 
na le~eweto e potrebna ~esta poseta na bolnici {to 
pretstavuva te{kotija za pacientot. 

Osiguritelna polisa

 Zakonot za lekovite, pomo{nite lekoviti sredstva 
i medicinskite pomagala od 1998 godina vo Republika 
Makedonija ne go regulira osiguruvaweto na pacientite koi 
se u~esnici vo klini~kite ispituvawa na teritorijata na 
Republika Makedonija. 
 Vo soglasnost so Zakonot za supervizija na osiguru-
vaweto od 2002 godina, mnogu od osiguritelnite kompanii 
vo Makedonija se obiduvaat da gi pokrijat klini~kite is-
pituvawa so izdavawe na polisi za nesre}a pri rabota ili 
osiguruvawe od rizik “@ivot”. Toj pristap ne gi za{tituva 
u~esnicite, bidej}i polisata e ograni~ena samo za opre-
deleni ne{ta koi bi se slu~ile za vreme na klini~koto 
ispituvawe, a ne gi pokriva mo`nite docni nesakani efekti 
od upotrebata na lekot.
 Edinstven mo`en na~in na osiguruvawe e preku po-
lisata “Odgovornost od proizvodot” kako samostojna polisa 
ili kako dopolnuvawe na ve}e postoe~kata polisa  “Op{ta 
odgovornost” koja ja pokriva dejnosta na kompanijata (Public 
and Product Liability). Osiguruvaweto treba da bide sklu~eno 
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vrz osnova na “postoewe na fakti”, taka da nasokite bidat 
kon periodot na sproveduvawe na klini~koto ispituvawe.
 Zakonot za supervizija na osiguruvaweto vo Make-
donija e jasen vo baraweto: “Imot, koj se nao|a na teritorijata 
na R. Makedonija, i lice so `iveali{te i prestoj na teri-
torijata na R. Makedonija mo`e da se osiguraat samo vo 
osiguritelna kompanija koja ima re{enie za vr{ewe na 
dejnosta po ovoj zakon.” Osiguritelnite dru{tva treba da gi 
imaat vo vid postoe~kite zakoni pri vr{ewe na taa dejnost.
 Osiguritelna polisa od me|unarodna osiguritelna 
kompanija koja nema pretstavni{tvo vo Makedonija ne treba 
da se prifati kako za{tita na interesite na pacientite od 
slednive pri~ini:
-  me|unarodnite polisi se sklu~eni vrz osnova na drugo 

zakonodavstvo i sudska praksa. Vo tie polisi vo kolku 
i teritorijata na Makedonija da e vpi{ana kako 
pokriena ne e decidno navedeno, deka osiguritelot 
}e go priznae sudskoto re{enie izdadeno od Makedon-
skiot sud. Naj~esto prifateno e zakonodavstvoto na 
zemjata kade e izdadena polisata. Toa bi zna~elo vo-
dewe na spor pod stranska jurisdikcija so visoki tro-
{oci za odbrana i predstavuvawe na procesot protiv 
finansiski bogati korporacii.

-  Prifa}aweto na me|unarodna polisa prakti~no 
zna~i izzemawe na nadle`nostite na Oddelenieto za 
supervizija na osiguruvaweto pri Ministerstvoto za 
Finansii. 

-  Oddelenieto za supervizija na osiguruvaweto ima za 
zada~a da obezbedi praveden odnos na osiguritelnite 
kompanii vo Makedonija kon op{tite potrebi i da 
gi za{titi makedonskite gra|ani od zloupotreba 
na nivnite pari~ni sredstva ili pravata da dobijat 
obe{tetuvawe od osiguritelnata kompanija. Kako 
del od aktivnostite na Oddelenieto za supervizija 
na osiguruvaweto vleguva i odobruvawe na klasite 
na osiguruvawe i formata na osiguritelnite “Op{ti 
Uslovi”  koi mo`at da se primenuvaat na teritorijata 
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na RM.
-  Osnovna funkcija na osiguritelnata polisa pri 

sproveduvawe na klini~kite ispituvawa e garancijata 
– da obezbedi za{tita na pacientite koi u~estvuvaat 
ili nivnite naslednici. Prifa}aweto na me|unaro-
den sertifikat prakti~no ne e vrzan so proverkata 
dali e platena osiguritelnata premija. Duri i 
posledovatelno toj da bide anuliran od kompanijata 
koja go izdava, instituciite vo Makedonija koi go 
odobrile sproveduvaweto na klini~koto ispituvawe, 
nema da bidat izvesteni.

 Koristewe na Makedonska osiguritelna kompanija e 
garancija deka zdravstvenite ustanovi vo koi se sproveduva 
klini~koto ispituvawe }e bidat izvesteni za site promeni 
na uslovite, rokovite ili prekin na osiguruvaweto vo 
predvideniot rok. 
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Glava 10

Kontrola vrz sproveduvaweto  
na klini~kite ispituvawa
Kontrola od strana na nezavisni dr`avni regulatornii 
agencii (organi na uprava)

 Pridr`uvawe kon pravilata na Dobrata klini~ka 
praksa (DKP) zna~i podelena odgovornost vo ramkite na 
farmacevtskata industrija pome|u sponzorite na klini-
~kite ispituvawa, nezavisnite eti~ki komisii, klini~kite 
istra`uva~i i pretstavnicite na kontrolnite agencii. 
Vsu{nost, idejata za DKP se ra|a i razviva vo SAD. Toa 
ne e slu~ajno, t.e. vo SAD reguliraweto (kontrolata) na 
upotrebata na lekovi datira u{te od 1913 godina. 
 Vo po~etokot na 60-te godini tragedijata so prepara-
tot Talidomid dovede do zgolemuvawe na barawata za kontro-
la vrz upotrebata i proda`bata na lekovi i sproveduvaweto 
na klini~ki ispituvawa kako vo Evropa, taka i vo SAD. 
Duri vo 1977 godina, administracijata za kontrola na hrani 
i lekovi (Food and Drug Administration – FDA) na SAD za 
prv pat voveduva uslovi za istra`uva~ite i sponzorite na 
klini~kite ispituvawa i za nezavisnite eti~ki komisii. Vo 
soglasnost so tie uslovi, samo lekovi, biolo{ki proizvodi 
i medicinski proizvodi, koi se doka`ani kako sigurni i 
efikasni, mo`at da dobijat odobrenie za upotreba i promet. 
Analogna uloga izvr{uva Evropskata medicinska agencija 
(EMEA), koja e sozdadena vo 1995 g. kako decentralizirano 
telo vo ramkite na Evropskata Unija. 
 Vo Makedonija, Biroto za lekovi vr{i kontrola 
vrz izvr{enite klini~ki i drugi ispituvawa na lekovi. 
Toa e formalno osnovano so Zakonot za lekovi, pomo{ni 
lekoviti sredstva i medicinski pomagala na Republika 
Makedonija od 1998 godina, a fakti~ki po~na da funkcionira 
od 2001 godina kako organ vo sostav na Ministerstvoto za 
zdravstvo odgovoren za nadzor vrz kvalitetot, efikasnosta 
i bezbednosta na lekovite, pomo{nite lekoviti sredstva i 
medicinskite pomagala. 
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 Agenciite gi sproveduvaat vo praksa barawata za 
DKP, kontroliraj}i go procesot na razvoj na novi lekovi, 
biolo{ki proizvodi i medicinski proizvodi. Kontrolata 
se izrazuva preku pregled na baranite izve{tai od klini-
~kite istra`uva~i, sponzori i nezavisnite eti~ki komisii, 
kako i preku programata za inspekciski uvidi vo mestata 
kade se sproveduvaat klini~kite ispituvawa. 
Cel na inspekcijata e da se proveri dali bile za{titeni 
pravata na u~esnicite vo klini~kite ispituvawa, kako 
i kvalitetot i to~nosta na podatocite i informaciite. 
Neposrednata kontrola se vr{i od ovlasteni lica – dr`avni 
inspektori za lekovi opredeleni so re{enie na direktorot 
na Biroto za lekovi. Vo ramkite na svoite ovlastuvawa 
tie imaat pravo pri utvrdeni nepravilnosti vremeno 
da go prekinat klini~koto ispituvawe do momentot na 
otstranuvawe na nepravilnostite ili trajno da go prekinat 
klini~koto ispituvawe vo kolku nepravilnostite ne mo`at 
da se otstranat. 
 Kontrolata sprovedena od ovlastenite inspektori za 
lekovi e tekoven i posledovatelen proces, koj se sproveduva 
vo soglasnost so pi{anite standardni operativni proceduri, 
utvrdeni od izvr{niot direktor na Biroto za lekovi. 
Na kontrola podle`at sponzorot, glavniot istra`uva~ i 
istra`uva~ite, kako i celata dokumentacija za klini~koto 
ispituvawe.

Kontrola od strana na sponzorot na ispituvaweto

 Osven kontrola izvr{ena od dr`avnite regulatorni 
agencii vrz klini~kite ispituvawa, u{te poizrazen i ne-
prekinat proces na nabquduvawe e kontrolata sprovedena 
od strana na sponzorot na ispituvaweto. Taa e neprekinata 
(monitoring) i periodi~na revizija. 
 DKP bara od sponzorot na klini~koto ispituvawe da 
go primenuva i podr`uva sistemot za kontrola na kvalitetot 
soglasno prigotvenite pi{ani standardni operativni proce-
duri, koi {to treba da doka`at deka klini~koto ispituvawe 
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e sprovedeno, a podatocite se dobieni, dokumentirani i so-
op{teni, vo soglasnost so barawata na protokolot, DKP i 
postoe~kite regulatorni barawa. Toj sistem za kontrola na 
kvalitetot treba da se primenuva za vreme na sekoj stadium 
od sobiraweto na podatocite, za da se potvrdi nivnata to-
~nost i validna obrabotka.
 Koga sponzorot na klini~koto ispituvawe planira 
sproveduvawe na proverka (revizija) toj treba da zeme vo 
predvid deka revizijata od strana na sponzorot e nezavisna 
i se izvr{uva oddelno od voobi~aeniot monitoring ili 
rutinska kontrola na kvalitetot na podatocite za vreme 
na ispituvaweto. Cel na taa revizija e da se utvrdi dali 
ispituvaweto e sprovedeno vo soglasnost so barawata na 
protokolot, DKP i postoe~kite regulatorni barawa. Se 
nazna~uvaat revizori, koi se nezavisni od klini~koto 
ispituvawe i poseduvaat soodvetna kvalifikacija za 
sproveduvawe na revizijata. Kvalifikacijata i obukata 
treba da bidat dokumentirani, a revizijata treba da bide 
sprovedena i da garantira dokumentirawe na toa {to e 
videno i konstataciite vo vrska so toa.
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Glava 11

Osnovni momenti pri nosewe odluka za/protiv 
u~estvo vo klini~kite ispituvawa

 Vo istorijata na medicinata nema samo edno ili dve 
pogre{ni razbirawa za efikasno lekuvawe, koi postoele so 
decenii, pa i vekovi. Tie stavovi na lekuvawe se rezultat 
na dolgata primena na t.n. ”medicina na nabquduvaweto” i 
se smetale za efikasni s# do onoj moment dodeka kontrolira-
nite klini~ki ispituvawa ne go doka`ale sprotivnoto. 
Tie nesomneno se najsoodvetniot izvор na doverliva 
informacija za efikasnosta na lekuvaweto, osobeno pri 
sporedba na metodi za lekuvawe so umereno izrazen efekt. 
Bez tie ispituvawa, postoi opasnost neefikasni ili duri 
{tetni terapevtski stavovi i intervencii da najdat mesto 
pred sovremenite standardi za medicinska praksa. Za ̀ al, se 
u{te golem del od medicinskata praksa ne e zasnovana na t.n. 
”medicina bazirana na dokazi” poradi faktot, deka dokazite 
ili se odbegnuvaat so lesnotija po osnovа na postoe~kite 
”standardi” ili se smetaat za neprimenlivi kon realno 
postoe~kite bolni, ili pak voop{to gi nema.
 Treba da priznaeme deka ne site klini~ki ispituvawa 
se so dizajn koj }e dozvoli upotreba na rezultatite (vo slu-
~aj da se pozitivni) vo realnata medicinska praksa. Zatoa 
osven mnogute rezultati koi voobi~aeno se povrzani so 
efikasnosta na lekuvaweto na odredeno zaboluvawe, za 
pacientot imaat zna~ewe i drugi propratni kriteriumi. Tie 
voobi~aeno se izrazuvaat vo dve drugi osnovni kategorii: 
podobruvawe na kvalitetot na `ivot i namaluvawe na 
neprijatnite, a ponekoga{ i `ivotozagrozuva~ki nesakani, 
strani~ni efekti. 
 Od seto dosega ka`ano, stanuva jasno deka nema eden 
edinstven odgovor, nema univerzalen klu~ za re{avawe na 
te{koto pra{awe, koe postoi pred sekoj pacient na kogo mu 
e predlo`eno da u~estvuva vo klini~ko ispituvawe: 
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DA BIDAM ili DA NE BIDAM U^ESNIK? Odgovorot e 
sekoga{ isklu~ivo individualen, no sepak }e si dozvolime 
da gi razjasnime nakratko najva`nite momenti so koi treba 
da se soo~i pacientot vo takvi momenti.
 Na prvo mesto, sekoj pacient treba da raspolaga so 
dovolno podatoci i vreme za davawe odgovor. Voobi~aeno, 
potrebnata informacija se nao|a vo osnovniot dokument koj 
sekoj u~esnik go dobiva, listot so informacija za pacientot. 
Tamu mo`e da se vidat dizajnot na ispituvaweto i negovite 
celi, kako i toa, dali tie celi se primenlivi za potrebite 
na realnata medicina za soodvetnite pacienti i dali e 
adekvaten planot na ispituvaweto so osnovnata medicinska 
terapija, zemena kako standard vo medicinskata praksa. 
 Na vtoro mesto, postojat li kako realna grupa vo 
sekojdnevnata medicinska praksa baranite pacienti za u~e-
stvo, ili se ve{ta~ki izbirani za postignuvawe na celite na 
ispituvaweto. 
 I na treto, no ne i posledno mesto – kakva e 
predvremenata procenka na odnosot ”korist/rizik”, koja 
se nametnuva pred u~esnicite vo novata terapevtska {ema 
ili intervencija? Voobi~aeno, vo praksa e prifateno da se 
davaat podatoci od prethodnite ispituvawa, na baza na koi se 
stignalo do zapo~nuvawe na idnoto ispituvawe. Vo niv ve}e 
e nasobrano iskustvo, kako vo odnos na efikasnosta na pre-
dlo`enoto lekuvawe, taka i vo odnos na rizicite od pojava 
na nesakani posledici. Mnogu retko pri pilot ispituvawata 
od faza 1 i 2, nemame takvi postoe~ki podatoci, no vo toj 
slu~aj na va{eto u~estvo mu prethodelo u~estvo na zdravi 
dobrovolci po dadeniot dizajn na ispituvaweto. 
Dokumentot na informativna soglasnost, koj sodr`i list 
so informacija za klini~koto ispituvawe za pacientot i 
potpisnata stranica, ja objasnuva na razbirliv za vas jazik 
su{tinata na ispituvaweto, eksperimentalniot karakter na 
lekuvaweto vo nego, kako i {to mo`e i {to ne mo`e da se 
slu~i vo nego.
 Od postoe~kata literatura, koja go obrabotuva 
odnosot na pacientite kon u~estvoto vo klini~koto 
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ispituvawe vrz baza na li~na informacija, sodr`ana vo 
listot na informativnata soglasnost, se otkrivaat dva 
osnovni momenti. Tie bi mo`ele da se izvedat kako li~ni 
soveti kon potencijalnite u~esnici vo dadeno ispituvawe, 
zna~itelno potpomagaj}i gi pacientite pri donesuvawe 
odluka. U{te vedna{ sakame da podvle~eme, deka pravilniot 
odgovor ne e predvremeno napi{an. Pravilniot odgovor e 
toj koj najmnogu se sovpa|a so o~ekuvawata i va{ata `elba 
za u~estvo vo edno ispituvawe. So dadenata informacija 
se obiduvame samo da im pomogneme na idnite u~esnici vo 
nivniot izbor. Za taa cel neophodno e da go fokusirate 
vnimanieto vrz slednive dva osnovni momenti.

Moment 1 – Koga razmisluvate na pra{aweto za u~estvo 
vo edno ispituvawe, razberete kakvi se negovite osnovni 
alternativi – kakov e standardot na terapijata primenuvan 
vo praksata na lekarot-istra`uva~, koj vi go predlaga u~e-
stvoto.

Moment 2 – Bidete sigurni deka pravilno ste razbrale so 
{to va{eto u~estvo vo edno ispituvawe }e se razlikuva od 
toa, koe vi se predlaga pri standardnata terapija. Bidete 
sigurni deka ste razbrale koja e razlikata vo rizicite i 
koristta i kakvi razli~ni metodi se predlo`eni.

 Toa e od isklu~itelno zna~ewe, zo{to po pravilo 
lekuvaweto vo klini~kite ispituvawa ima mnogu sli~nosti 
so standardnata terapija. Zatoa fokusiraweto na tie mo-
menti }e vi pomogne da napravite pravilen izbor pome|u 
predlo`enite mo`nosti.
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Prilog 1

Terminologija na klini~kite ispituvawa
Nesakana pojava, seriozna nesakana pojava i seriozna 
nesakana reakcija

 Nesakana pojava e sekoja neprijatna promena na 
zdravstvenata sostojba na pacientot ili dobrovolecot, 
nabquduvana za vreme na upotrebata na prepi{aniot lek 
i koj mo`e da nema zadol`itelna vrska so lekuvaweto. 
Po taa osnovа, nesakanata pojava mo`e da bide sekoja ne-
prijatna i neo~ekuvana promena (vklu~uvaj}i abnormalni 
laboratoriski vrednosti), simptomi ili bolest, koi {to se 
sovpa|aat so vremeto na upotreba na ispituvaniot lek.
 Seriozna nesakana pojava e sekoja neprijatna medi-
cinska pojava koja vo bilo kakva doza predizvikala:
-  smrt;
-  neposredna opasnost po `ivotot;
-  hospitalizacija (ili prodol`uvawe na vremeto na 

prethodnata  hospitalizacija);
-  zna~ajno ili trajno o{tetuvawe ili invaliditet i 
-  vrodena anomalija/defekt pri ra|awe.

 Vo poslednite godini kon nabrojanite sostojbi 
se priklu~i i terminot ”su{tinska medicinska pojava”, 
{to pretstavuva sostojba, koja vo soglasnost so adekvatna 
medicinska procenka bi barala medicinska ili hirur{ka 
intervencija, za da se spre~at navedenite sostojbi.
 Seriozna nesakana reakcija od lekot e nesakana 
reakcija, koja pri kakva i da e doza, predizvikala nekoi od 
gore navedenite posledici. 
 Razlikata pome|u seriozna nesakana pojava i seri-
ozna nesakana reakcija od lekot, e vo toa {to seriozna 
nesakana pojava ne e zadol`itelno povrzana so primena na 
ispituvaniot lek (na pr. toa mo`e da se slu~i i vo grupa 
koja prima standardno lekuvawe ili placebo), dodeka 
seriozno nesakanata reakcija od lekot e posledica na (duri 
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i minimalna) doza od ispituvaniot lek. DKP go definira 
standardot, po koj se vr{i procenka i izvestuvawe na ovie 
soodnosi. 

Placebo

 Mnogu od lu|eto se ~uvstvuvaat podobro koga }e 
go zemat lekot, za koj smetaat, deka }e im pomogne da se 
~uvstvuvaat podobro. Duri i koga toj ”lek” sodr`i edinstveno 
neaktivna, bezvredna supstancija (skrob ili ve{ta~ki za-
sladuva~). Efektot na lekot vo toj slu~aj se dol`i na t.n. 
placebo efekt. 
 Placeboto mo`e da bide definirano kako ”la`en” 
lek. Toa ima dve svojstva – ne pomaga na pacientot, no i ne 
{teti na nikakov na~in. ”La`niot” lek nadvore{no izgleda 
isto kako ispituvaniot. Ima ista forma i boja na tabletite, 
ista golemina na ampulite, taka {to u~esnicite vo klini-
~koto ispituvawe nema da znaat koj lek go primaat. Placebo-
terapijata, zaedno so randomizacijata na u~esnicite vo 
ispituvaweto se mo}ni instrumenti vo dobivawe na to~ni 
podatoci za efikasnosta i bezopasnosta na ispituvaniot 
lek. 
 Istra`uvawata so koristewe na t.n. ”~ista” placebo 
grupa (samostojna grupa od u~esnici koi primaat edinstveno 
placebo) ne se mnogu rasprostraneti. Pri~inata e vo toa 
{to eti~kata strana na problemot e vo sudir so nespornata 
prednost i zna~eweto na placebo metodata, od gledna to-
~ka na naukata. Diskusija se vodi od edna krajnost – da ne e 
prifatlivo davaweto na placebo, dokolku postoi doka`ano 
efikasno lekuvawe za soodvetnoto zaboluvawe, do druga 
krajnost – ispituvawata so koristewe na placebo se re~isi 
tolku eti~ki, kolku i ostanatite klini~ki ispituvawa. Vo 
momentov, stavot e deka sekoe ispituvawe so koristewe na 
placebo grupa treba da bide objekt na vnimatelna eti~ka i 
regulatorna kontrola. 
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”Slepost” na ispituvawata

  ”Edine~no slepo” e klini~koto ispituvawe, kaj koe 
samo u~esnicite ne znaat {to to~no zemaat – ispituvaniot 
lek, standardno lekuvawe ili placebo. Sekoj u~esnik dobiva 
apsolutno ednakvi injekcii ili tableti, taka da ne mo`e da 
napravi razlika pome|u niv. Za razlika od niv, za vreme na 
ispituvaweto, istra`uva~ot to~no znae {to dobiva sekoj od 
u~esnicite. 
 ”Dvojno-slepo” e klini~ko ispituvawe, vo koe istra-
`uva~ite ne znaat {to davaat, a u~esnicite {to dobivaat 
(ispituvan ili standarden lek). Pakuvawata na lekovite 
se so odnapred nazna~eni kodirani broevi i se dostavuvaat 
direktno na istra`uva~ot. Ne postoi na~in da se razbere koj 
od niv kakov lek sodr`i. Istoto va`i i za u~esnicite vo 
klini~koto ispituvawe.
 Za da se garantira bezbednosta na u~esnicite sekoga{ 
postoi procedura, po koja mo`e da se otkrie {to to~no dobiva 
sekoj u~esnik vo ispituvaweto. Taa procedura se narekuva 
”otkrivawe” ili ”de{ifrirawe” na kodot i e vo celost 
odgovornost na istra`uva~kata ekipa. Naj~esta apsolutna 
indikacija za otkrivawe na kodot e seriozno vlo{uvawe na 
zdravjeto na u~esnikot vo klini~koto ispituvawe, osobeno 
koga e raspolo`liv antidot protiv efektite na primeneta-
ta supstancija. Vo praksata toa se izveduva so otvarawe na 
plik koj ja sodr`i nu`nata informacija.

Randomizacija

 Poteknuva od angliskiot zbor random (= slu~aen, 
proizvolen) i zna~i raspredeluvawe na u~esnicite vo 
klini~koto ispituvawe na grupi po principot na slu~ajnost. 
Edna od grupite go dobiva ispituvaniot lek, a druga 
– standardnoto lekuvawe, placebo ili ne e pod terapija 
(vidi pogore). Mo`no e pacientite, koi se vo grupata so 
ispituvaniot lek da bidat dopolnitelno randomizirani 
vo zavisnost od dadenite dozi. ^esto taa grupa se narekuva 
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”eksperimentalna” grupa. Pacientite, koi dobivaat 
standardno lekuvawe (takvo kakvo {to bi dobivale za svoeto 
zaboluvawe i dokolku ne bi u~estvuvale vo ispituvaweto), 
placebo ili ne se pod terapija, ja formiraat t.n. ”kontrolna” 
grupa. Vo toj slu~aj ispituvaweto se narekuva ”randomizirano 
kontrolirano ispituvawe”. 
 Slu~ajnosta pri randomiziraweto se postignuva so 
koristewe na mo}ni kompjuteri, vo koi odnapred se vovedeni 
broevite na setovite so lekovi, odredeni za koristewe za 
vreme na ispituvaweto. Za vreme na randomizacijata (koja 
naj~esto se izveduva po telefon) istra`uva~ot ”gi vle~e” 
broevite na setot od memorijata na kompjuterot i dava set so 
istiot broj na u~esnikot vo ispituvaweto. ”Vle~eweto” na 
broevi na setot se vr{i vo direktorium od broevi, specifi-
~ni za istra`uva~kiot centar. Istiot sistem periodi~no 
ja dopolnuva raspolo`ivosta so novi setovi na lekot pri 
iscrpuvawe na postoe~kite.
 Randomizacijata se pravi poradi toa {to, sponzorite 
vo klini~koto ispituvawe sakaat da bidat sigurni, deka 
rezultatite koi gi dobivaat se to~ni i ne se namesteni po 
nikakov na~in, t.e. ispituva~ite go izbegnale subjektivniot 
moment pri vklu~uvawe na pacientite vo ispituvaweto. 
 Malku e verojatno istra`uva~ot da bide svesno 
predubeden. No e mo`no da postoi podsvesna predubedenost. 
Toa e predubeduvaweto deka noviot lek nema da go 
poka`e sakaniot terapiski efekt vo sporedba so posto-
e~koto standardno lekuvawe. Imeno, poradi taa pri~ina 
lekarite koi vklu~uvaat vo ispituvaweto pacienti so 
soodvetno zaboluvawe, }e izbegnuvaat da gi vklu~uvaat vo 
eksperimentalnata grupa pacientite so pote{ka forma na 
zaboluvawe. Za takvite, }e ja pretpo~itaat mo`nosta da gi 
lekuvaat po standarden na~in. Zatoa vo eksperimentalnata 
grupa }e vlezat pacienti so polesna forma na zaboluvaweto, 
koi podobro }e reagiraat. Ako na toa ispituvawe se napravi 
analiza, }e se utvrdi deka noviot lek im pomognal na bolnite 
lu|e podobro od postoe~koto standardno lekuvawe. No vo 
slu~ajot toa nema da e taka.
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 ^esto vo ramkite na procedurata za randomizacija 
se vr{i t.n. stratifikacija (raslojuvawe) na u~esnicite. 
Stratifikacijata e poslo`ena forma na randomizacija, 
koja se koristi, dokolku se o~ekuva razli~en efekt pri 
koristewe na preparatot kaj lica koi se razlikuvaat po 
odreden pokazatel (na pr. vozrasni intervali, pol, itn.). Na 
toj na~in se garantira vklu~uvawe na ednakov broj poedinci 
(na pr. ma`i i `eni), pri {to se isklu~uva neramnomernoto 
raspredeluvawe na populaciite vo oddelnite grupi.
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Prilog 2

SVETSKA MEDICINSKA ASOCIJACIJA 
(SMA) HELSIN[KA DEKLARACIJA

Eti~ki principi vo medicinskite 
istra`uvawa so u~estvo na lu|e

Zemeno od 18-to Generalno sobranie na SMA, Helsinki, 
Finska, 

juni 1964 g., i dopolnuvawa od
29-to Generalno sobranie na SMA, Tokio, Japonija, 

oktomvri 1975 g.,
35-to Generalno sobranie na SMA, Venecija, Italija,

oktomvri 1983 g.,
41-to Generalno sobranie na SMA, Hong Kong,

septemvri 1989 g., i 
48-to Generalno sobranie na SMA, Samrset Vest, 

JAR, oktomvri 1996 g.
52-to Generalno sobranie na SMA, Edinburg, [kotska, 

oktomvri 2000 g.,
54-to Generalno sobranie na SMA, Va{ington, SAD, 

oktomvri 2002 g.,
56-to Generalno sobranie na SMA, Tokio, Japonija, 

2004 g.

A. VOVED

1.  Svetskata Medicinska Asocijacija razraboti Hel-
sin{ka deklaracija kako izjava na eti~kite principi, 
po koi se rakovodat lekarite i drugite u~esnici 
vo medicinskite istra`uvawa so u~estvo na lu|e. 
Medicinskite istra`uvawa so u~estvo na lu|e vklu-
~uvaat istra`uvawa vrz razli~ni ~ove~ki materijali 
ili vrz razli~ni podatoci. 
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2.  Misijata na lekarot e da go poddr`uva i ~uva zdravjeto 
na lu|eto. Negovoto znaewe i svesta se posveteni kon 
ispolnuvawe na toj negov dolg. 

3.  @enevskata deklaracija na Svetskata Medicinska 
Asocijacija gi obvrzuva lekarite so zborovite 
,,Zdravjeto na pacientot e mojata osnovna gri`a” 
a Me|unarodniot kodeks na medicinskata etika go 
deklarira slednovo: ”Koga primenuva lekuvawe, koe 
mo`e da go povredi fizi~koto ili psihi~koto zdravje 
na pacientot, lekarot treba da se rakovodi samo kon 
interesite na pacientot”.

4.  Progresot vo medicinata e zasnovan na istra`uva-
~kata rabota, koja zadol`itelno treba da se bazira vo 
opredelen del i na istra`uvawa vrz lu|e.

5.  Vo medicinskite istra`uvawa so u~estvo na lu|e, 
zna~eweto na blagosostojbata na lu|eto e pogolemo od 
nau~nite i op{testvenite interesi.

6.  Osnovna cel na medicinskite istra`uvawa so u~estvo 
na lu|e treba da bide podobruvawe na profilakti-
~kite, dijagnosti~kite i terapevtskite proceduri, 
kako i otkrivawe na etiologijata i patogenezata na 
bolesta. Duri i doka`ano najdobrite profilakti~ki, 
dijagnosti~ki i terapevtski metodi treba postojano 
da se proveruvaat preku istra`uvawe na efikasnosta, 
bezbednosta, dostapnosta i nivniot kvalitet.

7.  Pove}eto dijagnosti~ki, terapevtski i profilakti-
~ki proceduri vo postoe~kata medicinska praksa i 
pri medicinskite istra`uvawa isto taka vklu~uvaat 
rizici i pote{kotii. 

8.  Medicinskite istra`uvawa podle`at na eti~ki 
standardi, koi ja pottiknuvaat va`nosta kon site 
~ove~ki su{testva i gi {titat nivnoto zdravje i prava. 
Nekoi od populaciite podlo`eni na istra`uvawe 
se osobeno ~uvstvitelni i imaat potreba od posebna 
za{tita. Treba da se priznaat specifi~nite potrebi 
na lu|eto koi se vo neednakva ekonomska i medicinska 
polo`ba. Posebno vnimanie baraat i onie lu|e 
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koi ne mo`at samostojno da ja dadat ili ja otka`at 
soglasnosta, koi mo`e da se podlo`eni na pritisok 
za da ja dadat soglasnosta, koi nema da dobijat li-
~na korist od istra`uvaweto, kako i tie, kaj koi 
istra`uvaweto se vr{i vo kombinacija so medicinska 
gri`a.

9.  Nau~nite rabotnici, koi u~estvuvaat vo istra`u-
vawata, treba da se zapoznati so eti~kite, pravnite 
i regulatornite barawa, koi se odnesuvaat na istra-
`uvawata so u~estvo na lu|e, koi se na sila vo nivnite 
dr`avi kako i so postoe~kite me|unarodni barawa. Ne 
e dopustlivo poedini nacionalni, eti~ki, pravni i 
regulatorni barawa da ja namaluvaat ili eliminiraat 
za{titata na lu|eto, opredelena vo postoe~kata 
Deklaracija.

B. OSNOVNI PRINCIPI ZA SITE MEDICINSKI 
ISPITUVAWA   

10. Pri medicinski ispituvawa lekarot e dol`en da 
go {titi `ivotot, zdravjeto, privatnosta i dosto-
instvoto na lu|eto. 

11.  Medicinskite istra`uvawa so u~estvo na lu|e, treba 
da se pridr`uvaat kon op{to prifatenite nau~ni 
principi, da se zasnovani na odli~no poznavawe na 
nau~nata literatura, na drugi relevantni izvori 
na informacii, kako i na adekvatni laboratoriski 
eksperimenti i eksperimenti vrz `ivotni. 

12. Istra`uvawa koi mo`at da se odrazat neprijatno 
na okolnata sredina, treba da se izveduvaat so 
posebno vnimanie, kako i da se po~ituvaat `ivotnite 
koristeni pri istra`uvawata. 

13. Proektot i na~inot na izvr{uvawe na sekoja 
eksperimentalna procedura so u~estvo na lu|e treba 
da e jasno formulirana vo eksperimentalen protokol. 
Toj protokol treba da se dostavi na razgleduvawe, 
komentari i negovi nasoki, a koga e toa potrebno i za 
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odobruvawe od strana na posebno nazna~eni komisii 
za eti~ki nadzor, koi {to ne treba da se vo vrska so 
samite istra`uva~i, sponzori ili drugi nesoodvetni 
vlijanija. Tie nezavisni komisii treba da bidat vo 
soglasnost so zakonot i drugite normativni akti na 
dr`avata, kade se vr{i istra`uvaweto. Komisiite 
imaat pravo da gi nabquduvaat tekovno izvr{uvanite 
opiti. Istra`uva~ot e dol`en da im dostavuva na 
komisiite informacii za nabquduvaweto, osobeno na 
serioznite nesakani pojavi. Istra`uva~ot treba isto 
taka da dostavuva do komisiite, informacii vo odnos 
na finansiraweto, sponzorite, institucionalnata 
pripadnost kako i drugi informacii za konflikt 
na interesi i za stimul na lu|eto u~esnici vo 
eksperimentot. 

14. Protokolite od istra`uvawata treba sekoga{ da 
sodr`at deklaracija za eti~kite sodejstvija, koi 
se odnesuvaat kon niv, i da uka`uvaat na nivnata 
soodvetnost so principite objaveni vo postoe~kata 
Deklaracija. 

15. Medicinski istra`uvawa so u~estvo na lu|e treba 
da se sproveduvaat samo od nau~no kvalifikuvani 
lica, kako i pod nadzor na klini~ki-kompetentno 
medicinsko lice. Odgovornosta za lu|eto koi u~e-
stvuvaat vo ispituvawata treba sekoga{ da e na 
kvalifikuvano medicinsko lice i nikoga{ na liceto 
– predmet na ispituvaweto, duri i liceto da dalo 
takva soglasnost. 

16.  Site medicinsko istra`uva~ki proekti so u~estvo na 
lu|e treba da se sproveduvaat so vnimatelna procenka 
na potencijalnite rizici i te{kotii, sporedeni so 
prognoziranata korist na liceto. Toa ne go ograni-
~uva u~estvoto na zdravi dobrovolci vo medicinskite 
istra`uvawa. Proektite za site ispituvawa treba da 
se javni. 

17. Lekarite treba da se vozdr`at od nivno anga`irawe 
vo istra`uva~ki proekti so u~estvo na lu|e, osven 
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ako ne se ubedeni deka mo`nite rizici se adekvatno 
oceneti i mo`at da se re{at na pozitiven na~in. 
Lekarite treba da go soprat sekoe ispituvawe, 
dokolku se vostanovi deka rizicite ja nadminuvaat 
potencijalnata korist ili dokolku postojat dovolno 
dokazi za nesomneni rezultati do koi toa vodi. 

18.  Medicinskite istra`uvawa so u~estvo na lu|e treba 
da se sproveduvaat samo dokolku va`nosta na celite gi 
nadminuva mo`nite rizici i opasnosti za u~esnikot. 
Toa e od osobeno zna~ewe koga u~esnicite se zdravi 
dobrovolci. 

19.  Medicinskite istra`uvawa se opravdani edinstveno 
vo slu~aj da postoi realna verojatnost populacijata 
vrz koja se sproveduva istra`uvaweto, da ima korist 
od rezultatot na istra`uvaweto. 

20.  U~esnici vo istra`uvawata treba da se dobrovolci i 
informirani u~esnici vo istra`uva~kiot proekt. 

21.  Vo site slu~ai treba da se za{titat pravata na u~e-
snicite vo istra`uvaweto, povrzani so obezbeduvawe 
na li~nata neprikosnovenost. Treba da se prevzemat 
site merki na pretpazlivost, da se za{titat pravata 
na u~esnikot na privatnost, doverlivosta na in-
formacijata za pacientot kako i minimizirawe na 
vlijanieto na ispituvaweto vrz fizi~kata i psi-
hi~kata sostojba na u~esnicite, kako i vrz nivnata 
li~nost. 

22. Pri sekoe istra`uvawe so u~estvo na lu|e, sekoj 
potencijalen u~esnik treba da bide adekvatno 
informiran za celite, metodite, izvorot na fi-
nansirawe, za sekoj mo`en konflikt na interesi, za 
institucionalnata nadle`nost na istra`uva~ot, za 
pretpostavenata korist i potencijalnite rizici na 
isptuvaweto, kako i za neprijatnostite koe toa mo`e 
da gi pri~ini. U~esnicite treba da se informirani 
za pravoto da se vozdr`at od u~estvo vo ispituvaweto 
ili da ja otka`at soglasnosta za u~estvo vo sekoe 
vreme, bez sankcii. Otkako lekarot }e se uveri deka 
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u~esnicite ja razbiraat informacijata, lekarot tre-
ba da ja zeme slobodnata informirana soglasnost 
za u~estvo, vo pismena forma. Dokolku soglasnosta 
ne mo`e da se dobie vo pismena forma, nepismenata 
soglasnost treba da se dokumentira vo nekakva forma, 
so u~estvo na svedoci. 

23. Koga ja zema informiranata soglasnost za proektot na 
istra`uvawe, lekarot treba osobeno da vnimava dali 
u~esnikot e vo slobodni odnosi so nego ili ja dava so-
glasnosta pod pritisok. Vo toj slu~aj informiranata 
soglasnost treba da ja zeme dobro informiran lekar, 
koj ne u~estvuva vo istra`uvaweto i koj e potpolno 
nezavisen. 

24. Istra`uva~ot treba da zeme informirana soglasnost 
na u~esnik koj e nesposoben kako fizi~ki, taka i psi-
hi~ki da dade soglasnost, ili pak e maloleten, od nego-
viot zakonski pretstavnik i vo soglasnost so zakonot. 
Takvi grupi ne se vklu~uvaat vo istra`uvaweto, osven 
dokolku istra`uvaweto e neophodno za osiguruvawe 
na zdravstvena profilaksa na soodvetnata populacija 
i dokolku takvo ispituvawe ne mo`e da bide izvr{eno 
na rabotosposobni lica.

25. Koga dadeno lice-u~esnik, se smeta kako raboto-
nesposoben, na primer maloletnici, a e vo sostojba 
da dade soglasnost odnosno da re{i da u~estvuva vo 
dadeno ispituvawe, istra`uva~ot mora da ja zeme 
taa soglasnost kako dopolnenie kon soglasnosta na 
negoviot zakonski pretstavnik. 

26. Istra`uvawe vrz poedinci od koi e nevozmo`no da 
se dobie soglasnost, vklu~itelno preku zakonski 
pretstavnik ili predvremeno dadena soglasnost, 
treba da se vr{i samo dokolku fizi~ko/psihi~kata 
sostojba ja popre~uva informiranata soglasnost, a 
e zadol`itelna karakteristika na istra`uvanoto 
naselenie. Konkretnite pri~ini za vklu~uvawe na 
u~esnici vo istra`uvaweto, koi ne se vo sostojba 
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da dadat informiranata soglasnost, mora da se 
napomenat vo protokolot na ispituvaweto i da bidat 
razgledani i odobreni od nadzornata Komisija. Vo 
protokolot treba da se deklarira deka soglasnosta da 
se prodol`i u~estvoto vo ispituvaweto treba da se 
dobie {to e mo`no pobrzo od liceto ili od negoviot 
zakonski pretstavnik.

27. Eti~ki obvrski imaat kako avtorite taka i izdava-
~ite. Pri objavuvawe na rezultatite od ispituvaweto, 
istra`uva~ite se zadol`eni da ja proverat to~nosta 
na rezultatite. Treba da se publikuvaat ili da 
se napravat javno dostapni na drug na~in, kako 
negativnite, taka i pozitivnite rezultati. Vo 
publikacijata treba da se napomenat i izvorot na 
finansirawe, institucionalnata nadle`nost, kako 
i site mo`ni konflikti na interesi. Rezultatite od 
ispituvawata koi ne se vo soglasnost so principite 
na postojnata Deklaracija, ne bi trebalo da se zemaat 
za publikacija. 

V. DOPOLNITELNI PRINCIPI ZA MEDICINSKI  
ISTRA@UVAWA, KOMBINIRANI SO MEDICINSKA 
GRI@A 

28. Lekarot mo`e da gi spoi medicinskite ispituvawa 
so medicinska gri`a edinstveno koga ispituvaweto 
e opravdano od profilakti~ki, dijagnosti~ki i 
terapevtski aspekt. Koga medicinskite ispituvawa 
se vo kombinacija so medicinska gri`a, se nalagaat 
dopolnitelni standardi za za{tita na pacientite  
koi se objekt na istra`uvaweto. 

29 Koristta, rizicite, komplikaciite i efikasnosta 
na novite metodi treba da bidat analizirani i da 
bidat sporedeni so tie koi se najdobri vo momentot 
kako postoe~ki profilakti~ki, dijagnosti~ki i 
terapevtski metodi. Toa ne isklu~uva koristewe na 
bezkorisni lekovi, bez terapevtski efekt ili le-



66

~ewe kaj tie ispituvawa, kaj koi nedostiga ispitanata 
profilaksa, dijagnosti~ki ili terapevtski metodi. 

30.  Vo zavr{nata faza na ispituvaweto na sekoj pacient, 
zapi{an za isleduvawe, da se garantira dostap do 
najdobrata ispitana profilakti~ka i do utvrdenite 
od istra`uvaweto dijagnosti~ki i terapevtski 
metodi. 

31. Lekarot treba vo celost da go zapoznae pacientot 
koi aspekti na medicinska gri`a se vrzani so 
ispituvaweto. Odbivaweto na pacientot da u~estvuva 
vo ispituvaweto ne treba nikoga{ da se reflektira 
na odnosot pacient – lekar. 

32. Pri le~ewe na daden pacient, koga ne postoi dadena 
profilaksa, dijagnosti~ki i terapevtski metodi 
ili koga tie se neefektivni, lekarot pri dadena 
informirana soglasnost od pacientot, treba da se 
~ustvuva sloboden da koristi neispitani ili nov vid 
profilakti~ki, dijagnosti~ki i terapevtski metodi 
dokolku po procenka na lekarot, tie davaat nade` 
da se so~uva `ivotot, da se podobri zdravjeto ili da 
se namali stradaweto. Koga e toa mo`no tie merki 
treba da se pretvorat vo objekt na prou~uvawe, so 
cel ocenka na nivnata bezbednost i efikasnost. Vo 
site slu~ai novata informacija treba da se zapi{e 
i dokolku e soodvetna da se publikuva. Treba da se 
sledat i ostanatite relevantni nasoki na va`e~kata 
Deklaracija. 

 Tolkuvawe na ~len 29 od Helsin{kata Deklaracija 
na SMA na Generalnato sobranie na SMA odr`ano vo 
Va{ington 2002. 
 SMA, so ova potvrduva deka osobena gri`a treba da 
se prevzeme vo placebo-kontroliranite studii i vo osnova 
ovaa metodologija treba da se koristi samo vo slu~aj na 
nedostatok na postoe~ka doka`ana terapija. Vo sekoj slu~aj 
placebo-kontroliranite ispituvawa se eti~ki prifatlivi 
i pri postoe~ka doka`ana terapija, samo pri slednive 
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uslovi:
- Vo uslovi na nesovladlivi i nau~no utvrdeni meto-

dolo{ki pri~ini, kade negovata primena e neophodna 
da ja opredeli efikasnosta ili sigurnosta na profi-
lakti~kiot, dijagnosti~kiot ili terapevtskiot me-
tod; ili

- Vo uslovi kade profilakti~kiot, dijagnosti~kiot i 
terapeftskiot metod }e se ispituva za polesni for-
mi na bolesti i pacientot koj prima placebo nema 
da e izlo`en na dopolnitelen rizik od te{ko ili 
ireverzibilno naru{uvawe. 

 Site ostanati merki na Helsin{kata Deklaracija 
treba da se vo soglasnost so gore prilo`enoto, osobeno 
potrebata od nivna soodvetna eti~ka i nau~na recenzija.

Tolkuvawe na ~len 30 od Helsin{kata Deklaracija na SMA 
na Generalnato sobranie na SMA odr`ano vo Tokio 2004.

 SMA so ova ja potvrduva svojata pozicija, deka e 
neophodno vo tekot na procesot na planirawe na studijata 
da se utvrdi na~inot na pristap do profilakti~kite, 
dijagnosti~kite i terapevtskite proceduri, utvrdeni kako 
korisni vo studijata ili pristap do druga soodvetna terapija, 
od strana na u~esnicite, po zavr{etokot na studijata. Na-
~inot na pristap do korisnite proceduri po zavr{etokot 
na studijata ili do druga terapija, mora da se opi{ani vo 
prоtokolot na studijata, taka da Eti~kata komisija mo`e da 
gi zeme vo obzir vakvite na~ini pri negovoto odobruvawe.
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Prilog 3

Zakonski odredbi za sproveduvawe na 
klini~ki ispituvawa vo R.Makedonija:

- Zakon za lekovite, pomo{nite lekoviti sredstva i 
medicinskite pomagala (“Sl. vesnik na RM”, br.21/98) 
– klini~ko ispituvawe (~len 63 - 70);

- Pravilnik za klini~ko ispituvawe na lek (“Sl. list, 
br.2/89);

- Re{enie na Ministerstvoto za zdravstvo so koe e 
formirana Komisija za lekovi;

- Odluka na Medicinski fakultet so koja e formirana 
Eti~ka komisija za medicinski investigacii.
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Recenzii

 Bro{urata ”Klini~ki ispituvawa i {to treba da 
znaeme za niv”, na dostapen na~in i so golema stru~nost gi 
obrabotuva pravilata na klini~koto nau~no istra`uvawe. 
Vo bro{urata na sovremen na~in se obraboteni pravilata 
na Dobra klini~ka praksa, koi se odnesuvaat na organizi-
rawe, sproveduvawe, nabquduvawe, inspekcija, zavr{uvawe 
na klini~kite ispituvawa i podnesuvawa na dobienite 
rezultati.
 Vo posebni poglavja, na ednostaven na~in e poten-
cirana ulogata na u~esnicite – lekari-istra`uva~i vo kli-
ni~koto istra`uvawe, u~estvoto na pacienti vo klini~koto 
istra`uvawe i kriteriumite za nivno vklu~uvawe i isklu-
~uvawe od istra`uvaweto, kako i eti~kata komisija ~ija 
uloga e od bitno zna~ewe vo klini~koto istra`uvawe. 
 Vaka napi{anata bro{ura ovozmo`uva da bide vodi~ 
vo raboteweto na sekoj lekar-istra`uva~ i istata zaslu`uva 
da najde primena vo sekojdnevnata praksa za klini~koto 
istra`uvawe na sekoj lek. 

Prof. D-r Karpo{ Bo{kovski

 Bro{urata ”Klini~ko istra`uva~ki proekti i u~e-
stvo vo niv – informacija za poedinecot/pacientot” obra-
botuva aktuelna problematika od aspekt na pacientite vo 
odnos na nivnoto vklu~uvawe vo klini~koto ispituvawe 
na lekot. Vo bro{urata se sodr`ani informacii vo vrska 
so otpo~nuvaweto i tekot na postapkata, no istite ne se 
podednakvo razraboteni po oddelni segmenti.
 I pokraj toa, na mislewe sum, deka se ispolneti 
osnovnite uslovi za pozitivna recenzija na bro{urata.

Dipl. Pravnik Angelina Ba~anovi}
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 Bro{urata ”Klini~ki ispituvawa i {to treba 
da znaeme za niv”, izrabotena od avtori od oblasta na re-
gulativata, klini~kata medicina i farmakologijata vo 
na{ata zemja pretstavuva edna instrukcija koja ovozmo`uva 
dobivawe na osnovni soznanija za na~inot na koj se generira 
eden nov lek, preku sferata na klini~kite ispituvawa so 
vklu~uvawe na osnovnite zakonski ramki koi ja obrabotuvaat 
ovaa oblast kako pra{awe koe zaslu`uva posebno vnimanie 
od aspekt na sigurnosna primena na eden lek kaj poedinecot/
pacientot.
 Vo obrabotuvawe na osnovnata tema e koristen 
sovremen metodolo{ki pristap, nacionalnoto i evropskoto 
zakonodavstvo, sodr`inata e jasno i precizno prika`ana 
na ednostaven i razbirliv jazik za korisnicite, a infor-
miranosta e jasno i kriti~ki izvedena i napolno odgovara 
na postavenata zada~a.
 Bro{urata e mo{ne dobro zbogatena so najnovata li-
teratura {to go prou~uva ova pra{awe i e vo soglasnost so 
regulatornite barawa vo re{avaweto na ova pra{awe.
 Bro{urata e tehni~ki izrabotena vo soglasnost so 
neophodnite standardi za edna vakva instrukcija i gi sodr`i 
osnovnite elementi i nasoki za prou~uvawe na ova pra{awe.
Vrz osnova na analizata i ocenkata, na mislewe sum deka se 
ispolneti uslovite za pozitivna rezenzija na bro{urata.
     

Prim. M-r.Farm. Il~o Zahariev
        

 Bro{urata so naslov ”Klini~ki ispituvawa i {to 
treba da znaeme za niv” e prv trud vo Republika Makedonija 
koj vo celost ja obrabotuva ovaa problematika, a e rezultat na 
anga`manot na pove}e avtori.Vo bro{urata e daden op{iren 
i jasen prikaz na lekovite koi se predmet na klini~kite 
ispituvawa, celite i metodologijata so koja tie se izveduvaat 
kako i standardite i na~elata na Dobrata klini~ka praksa 
koi treba da bidat ispolneti pri izveduvawe na klini~ki 
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ispituvawa.
 Ulogata na sponzorot, lekarot-istra`uva~ i nabqu-
duva~ot (monitorot) vo klini~kite ispituvawa e celosno de-
finirana. Kriteriumite za vklu~uvawe, nevklu~uvawe i is-
klu~uvawe na pacientite se jasni i precizni. Odnosot rizik/
korist za pacientot koj e u~esnik vo klini~koto ispituvawe 
i na~inot na negovoto odreduvawe zazema zna~ajno mesto vo 
bro{urata. 
 Bro{urata odli~no gi obrabotuva garanciite za 
bezbednosta na u~esnicite vo ispituvaweto, kako i eti~kite 
aspekti koi treba da bidat ispolneti vo tek na negovata 
izvedba. Vo prezentiraweto na problematikata vo bro{urata 
e koristen sovremen metodolo{ki pristap. Iznesenite 
podatoci se vo soglasnost so najnovite literaturni podatoci 
koi se odnesuvaat na klini~kite ispituvawa. 
 Smetam deka bro{urata ”Klini~ki ispituvawa i {to 
treba da znaeme za niv” }e bide mnogu korisna i }e ovozmo`i 
brza i jasna informacija za site u~esnici vo klini~kite 
ispituvawa.

Doc. D-r Nikola Laba~evski

 Bro{urata ”Klini~ki ispituvawa i {to treba da 
znaeme za niv” so svojata sodr`ina na ednostaven na~in 
i razbirliv jazik za krajniot korisnik go obrabotuva pra-
{aweto na klini~koto ispituvawe na eden lek preku davawe 
na jasni informacii za poedinecot/pacientot vo vrska so 
u~estvoto i elementite {to se prisutni pred i za vreme na 
edno klini~ko ispituvawe, kako i za uslovite koi treba da 
bidat ispolneti za da mo`e da se sproveduva edno klini~ko 
ispituvawe vo na{ata zemja. 
 Bro{urata vo svojata ednostavnost gi sodr`i i 
osnovnite zakonski ramki, standardi i na~ela so koi se 
ureduva, obrabotuva i definira ova pra{awe kaj nas i vo 
zemjite vo Evropa.
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 Vrz osnova na analizata i ocenkata, na mislewe 
sum deka se ispolneti uslovite za pozitivna recenzija na 
bro{urata.

Dipl. Farm. Spec. Vesna Nasteska-Nedanovska

 Osobena ~est i zadovolstvo e rabotata na ovaa 
bro{ura so raboten naslov ”Klini~ki ispituvawa i {to 
treba da znaeme za niv” so koja zapo~nuvaat da se otvaraat 
pra{awata na klini~kite ispituvawa i vo na{ata zemja. 
Principite na Dobrata klini~ka praksa vo svetot i kaj nas 
vo celost opfateni vo tekstot i celosnata informacija 
dadena, se so cel potpolna za{tita na pacientite koi se del 
od klini~kite ispituvawa kako i za{tita na ~ovekovite 
prava i slobodi pri medicinski ispituvawa so u~estvo na 
lu|e vo soglasnost so Helsin{kata Deklaracija. 
 Edukativni materijali od vakov karakter go izdigaat 
avtoritetot na zemjata u~esnik vo Multicentri~ni Klini-
~ki Ispituvawa, go zgolemuvaat nivoto na kompetentnost na 
istra`uva~ite i se sigurna garancija za kvalitet na nivnata 
dejnost vo nau~nata sfera.
 Go ocenuvam trudot kako kompleten, visoko profe-
sionalen i so adekvaten pristap kon opfatenata tema, kako 
za pacientite, taka i za site koi }e imaat interes da ja pro~-
itaat ovaa bro{ura.

Prim. M-r. Farm. Romil Sanxakovski

”Medicinata nema granici.”
 Vo poslednata decenija kako lekari, svedoci sme za 
s# pogolemiot interes na golemite farmacevtski kompanii 
za izveduvawe na klini~ki prou~uvawa i vo na{ata zemja. 
Bro{urata pretstavuva svoeviden prira~nik za ovaa malku 
poznata sfera od dejnosta na lekarite vo oblasta na klini-
~kata medicina i farmakologija, odnosno, sproveduvawe na 
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klini~kata, nau~no-istra`uva~kata dejnost pri razvoj na 
novi metodi na lekuvawe, odnosno novi medikamenti.
 Dadeni se pove}e preporaki i smernici koi treba 
i mora da se sproveduvaat za edno klini~ko ispituvawe da 
bide izvedeno vo sklad so standardite na dobrata klini~ka 
praksa i pozitivnite zakonski regulativi za za{tita na u~-
esnicite vo ispituvawata, t.e. pacientite.
 Sevkupno, mo`e da se ka`e deka bro{urata pret-
stavuva sumiran i sovremen izvor na informacii so koi 
lekarot prakti~ar bi mo`el uspe{no da se vklopi vo ovoj 
biten del od nau~no-istra`uva~kata rabota, t.e. klini~kite 
ispituvawa. Ponatamu, so jazikot i stilot, bro{urata nudi 
i dostapnost na informacii i za samite pacienti, u~esnici 
vo ispituvawata, taka da neraskinlivata vrska pome|u 
pacientot i lekarot se prodlabo~uva so ponatamo{na vzaem-
na doverba i respekt.
 Za prv pat na makedonski jazik e dobiena literatura 
koja pretstavuva zna~aen i neophoden pridones za natamo{en 
razvoj na ovaa oblast vo R. Makedonija.

Nau~. Sor. D-r. Goce Spasovski
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