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A C T E  A L E  O R G A N E L O R  D E  S P E C I A L I T A T E

A L E  A D M I N I S T R A fi I E I  P U B L I C E  C E N T R A L E  

MINISTERUL S√N√T√fiII 

O R D I N  

pentru aprobarea Ghidului privind cererea ∫i documenta˛ia care trebuie trimise comisiei de etic„ 

Ón vederea ob˛inerii opiniei acesteia asupra desf„∫ur„rii unui studiu clinic 

cu medicamente de uz uman Ón Rom‚nia 

Av‚nd Ón vedere: 
— prevederile art. 10 alin. (9) din Ordonan˛a Guvernului nr. 125/1998 privind Ónfiin˛area, organizarea ∫i

func˛ionarea Agen˛iei Na˛ionale a Medicamentului, aprobat„ cu modific„ri prin Legea nr. 594/2002, cu modific„rile ∫i
complet„rile ulterioare; 

— prevederile Ordonan˛ei de urgen˛„ a Guvernului nr. 152/1999 privind produsele medicamentoase de uz uman,
aprobat„ cu modific„ri prin Legea nr. 336/2002, cu modific„rile ∫i complet„rile ulterioare, 

v„z‚nd Referatul de aprobare al Direc˛iei generale farmaceutice, inspec˛ia de farmacie ∫i aparatur„ medical„
nr. O.B. 11.928/2004, 

Ón temeiul Hot„r‚rii Guvernului nr. 743/2003 privind organizarea ∫i func˛ionarea Ministerului S„n„t„˛ii, cu
modific„rile ulterioare, 

ministrul s„n„t„˛ii emite urm„torul ordin: 

Art. 1. — Se aprob„ Ghidul privind cererea ∫i
documenta˛ia care trebuie trimise comisiei de etic„ Ón
vederea ob˛inerii opiniei acesteia asupra desf„∫ur„rii unui

studiu clinic cu medicamente de uz uman Ón Rom‚nia,
prev„zut Ón anexa care face parte integrant„ din prezentul
ordin. 



Art. 2. — La data intr„rii Ón vigoare a prezentului ordin
se abrog„ orice dispozi˛ie contrar„. 

Art. 3. — Prezentul ordin se public„ Ón Monitorul Oficial
al Rom‚niei, Partea I. 
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Ministrul s„n„t„˛ii, 
Ovidiu BrÓnzan

Bucure∫ti, 14 octombrie 2004. 
Nr. 1.300. 

ANEX√

G H I D
privind cererea ∫i documenta˛ia care trebuie trimise comisiei de etic„

Ón vederea ob˛inerii opiniei acesteia asupra desf„∫ur„rii unui studiu clinic cu medicamente de uz uman Ón Rom‚nia

CAPITOLUL I 
Introducere 

Art. 1. — Prezentul ghid transpune ghidul CT-12-EU
referitor la cererea ∫i documenta˛ia care trebuie trimise
comisiei de etic„ de aplicare a Directivei 2001/20/EC a
Parlamentului European ∫i a Consiliului din 4 aprilie 2001
privind armonizarea legisla˛iei, reglement„rilor ∫i m„surilor
administrative ale statelor membre referitoare la
implementarea Regulilor de bun„ practic„ Ón desf„∫urarea
studiilor clinice efectuate cu medicamente de uz uman. 

Art. 2. — (1) Prezentul ghid detaliaz„ cerin˛ele Ordinului
ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004 pentru aprobarea
Reglement„rilor privind implementarea regulilor de bun„
practic„ Ón desf„∫urarea studiilor clinice efectuate cu
medicamente de uz uman. 

(2) Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004 stipuleaz„
c„ un studiu clinic cu un medicament de uz uman nu
poate fi ini˛iat Ónainte de ob˛inerea unei opinii favorabile din
partea unei comisii de etic„ (CE). 

(3) Prevederile prezentului ghid sunt obligatorii; excep˛iile
f„cute la prezentele prevederi trebuie justificate. 

Art. 3. — Reglement„rile privind Regulile de bun„
practic„ Ón studiul clinic, aprobate prin Ordinul ministrului
s„n„t„˛ii nr. 1.236/2004, pot fi folosite pentru clarific„ri
adi˛ionale cu privire la responsabilit„˛ile CE sau la alte
aspecte relevante. 

CAPITOLUL II 
Domeniu de aplicare 

Art. 4. — Prezentul ghid stabile∫te formularul de cerere
∫i documenta˛ia care trebuie prezentate CE Ónainte de
Ónceperea unui studiu clinic pe medicamente de uz uman,
Ón vederea solicit„rii opiniei acesteia asupra desf„∫ur„rii
studiului clinic propus. 

Art. 5. — Prezentul ghid stabile∫te, de asemenea,
documenta˛ia care trebuie prezentat„ CE Ón timpul
desf„∫ur„rii ∫i la Ónchiderea unui studiu clinic, pentru a
permite acesteia s„ Ó∫i Óndeplineasc„ obliga˛iile ce deriv„
din Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004 ∫i din
principiile bunei practici Ón studiul clinic. 

Art. 6. — Œn cazul Ón care, dup„ Ónceperea desf„∫ur„rii
studiului clinic, sunt necesare amendamente importante la
protocol, CE trebuie s„ Ó∫i exprime opinia asupra
modific„rilor propuse; documenta˛ia care trebuie prezentat„
CE Ón asemenea cazuri este, de asemenea, precizat„ Ón
prezentul ghid. 

Art. 7. — Prezentul ghid face preciz„ri cu privire la
schimbul de informa˛ii dintre Agen˛ia Na˛ional„ a
Medicamentului (ANM) ∫i CE, schimb de informa˛ii care
este una dintre cerin˛ele Ordinului ministrului s„n„t„˛ii

nr. 615/2004  ∫i ale principiilor bunei practici Ón studiul
clinic. 

CAPITOLUL III 
Defini˛ii 

Art. 8. — (1) Prezentului ghid Ói sunt aplicabile defini˛iile
din Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004. 

(2) Termenii adi˛ionali folosi˛i Ón prezentul ghid sunt
defini˛i Ón Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 1.236/2004. 

CAPITOLUL IV 
Comunicarea cu CE 

Art. 9. — Œn cazul unui studiu multicentric trebuie
ob˛inut„ opinia Comisiei Na˛ionale de Etic„. 

Art. 10. — Opinia asupra cererii de autorizare a unui
studiu clinic trebuie exprimat„ Ón perioada prev„zut„ de
Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004. 

Art. 11. — CE trebuie s„-∫i exprime opinia Óndeplinindu-∫i
responsabilit„˛ile definite Ón Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 615/2004 ∫i Ón acord cu legisla˛ia na˛ional„. 

Art. 12. — CE ∫i ANM pot evalua cererile de autorizare
a unui studiu clinic secven˛ial sau concomitent, Ón func˛ie
de op˛iunea exprimat„ de solicitant. 

Art. 13. — Opinia CE poate fi solicitat„ de sponsor sau
de reprezentantul s„u legal ori de investigatorul principal
(pentru studiile multicentrice, de investigatorul coordonator). 

CAPITOLUL V 
Formularul ∫i con˛inutul cererii adresate CE 

V.1. Documentele prezentate Ónainte de Ónceperea

studiului clinic

V.1.1. Cererea adresat„ Ón vederea ob˛inerii opiniei CE

Art. 14. — (1) Cererea adresat„ CE trebuie verificat„
ini˛ial pentru a se stabili dac„ este  sau nu valid„. 

(2) Se realizeaz„ o verificare administrativ„ a tuturor
documentelor care apar listate Ón formularul de cerere
supus spre evaluare CE; dac„ un document a fost omis de
solicitant, aceast„ omisiune trebuie justificat„. 

Art. 15. — (1) Cererea adresat„ CE este considerat„
valid„ dac„ Óndepline∫te cerin˛ele prev„zute Ón prezentul
ghid.

(2) Œn cazul Ón care cererea adresat„ CE este
considerat„ valid„, solicitantul este informat despre
validarea cererii ∫i se consider„ Ónceput„ perioada de
evaluare.

(3) Dac„ cererea nu este valid„, solicitantul trebuie
informat despre deficien˛ele existente Ón cerere.

Art. 16. — Œn anumite circumstan˛e ∫i Ón acord cu
reglement„rile Ón vigoare poate fi luat„ Ón considerare o
cerere simplificat„ (de exemplu dac„ la CE exist„ deja



informa˛ii importante din cadrul unei cereri anterioare f„cute
de acela∫i solicitant, se pot face trimiteri la documentele
existente, cu identificarea clar„ a cererii anterioare).

Art. 17. — (1) Œn cazul unui studiu clinic unicentric,
cererea trebuie semnat„ de c„tre sponsor sau de c„tre
reprezentantul legal al sponsorului Ón Rom‚nia ∫i/sau de
investigatorul principal responsabil de conducerea studiului
la acel loc de desf„∫urare a studiului, Ón acord cu legisla˛ia
na˛ional„.

(2) Œn cazul unui studiu multicentric cererea trebuie
semnat„ de c„tre sponsor sau de c„tre reprezentantul
legal al sponsorului Ón Rom‚nia ∫i/sau de investigatorul
coordonator, care este responsabil pentru coordonarea
investigatorilor din diferitele locuri de desf„∫urare a
studiului.

Art. 18. — Œn cazul Ón care cererea adresat„ CE ∫i
cererea adresat„ ANM se trimit Ón paralel, CE ∫i ANM
trebuie s„ Ó∫i exprime opiniile lu‚nd Ón considerare acelea∫i
versiuni ale documentelor prezentate.

V.1.2. Documenta˛ia care trebuie prezentat„ CE

Art. 19. — O cerere valid„ trebuie s„ con˛in„
documentele prev„zute Ón anexa nr. 1 la prezentul ghid, cu
excep˛ia cazurilor justificate.

Art. 20. — Toate documentele trebuie s„ con˛in„
elemente de identificare a studiului clinic (codul protocolului
alocat de sponsor, data ∫i/sau versiunea), precum ∫i
versiunea ∫i/sau data fiec„rui document (de exemplu, Ón
cazul Ón care a fost revizuit doar documentul cu informa˛iile
pentru subiect).

Art. 21. — Lista documentelor necesare pentru
solicitarea opiniei CE este prezentat„ Ón anexa nr. 1 la
prezentul ghid.

V.1.2.1. Formularul de cerere

Art. 22. — (1) Cererea trebuie s„ con˛in„ date de
identificare pentru studiul clinic Ón cauz„.

(2) Œn cazul studiilor multicentrice care se desf„∫oar„ ∫i
Ón statele membre ale Uniunii Europene trebuie s„ fie
men˛ionat num„rul de identificare EudraCT, dac„ este
disponibil.

Art. 23. — Modelul de cerere care trebuie folosit„
pentru solicitarea opiniei CE este prezentat Ón anexa nr. 1
la prezentul ghid.

Art. 24. — (1) Formularul de cerere adresat„ CE
trebuie s„ fie identic cu formularul cererii adresate ANM (a
se vedea Ghidul privind cererea de autorizare a unui
studiu clinic cu un medicament de uz uman, adresat„
autorit„˛ii competente, aprobarea unor amendamente
importante ∫i declararea Ónchiderii unui studiu clinic Ón
Rom‚nia, aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.117/2004).

(2) Formularul cuprinde informa˛ii administrative despre
studiu, identificarea sponsorului sau a reprezentantului legal
al sponsorului Ón Rom‚nia, precum ∫i identificarea
investigatorului principal ∫i a investigatorului coordonator Ón
cazul studiilor multicentrice; sunt incluse, de asemenea, ∫i
informa˛ii cu privire la produsul/produsele investigat/
investigate.

Art. 25. — (1) Œn cazul studiilor multicentrice trebuie
prezentat„ o list„ cu investigatorii principali ∫i locurile de
desf„∫urare a studiului care sunt planificate a participa Ón
studiu.

(2) Trebuie prezentate unele informa˛ii de baz„ cu
privire la proiectul studiului pentru a facilica o privire de

ansamblu asupra acestuia ∫i o evaluare a expertizei
necesare CE pentru evaluarea studiului.

V.1.2.2. Informa˛ii despre produsul investigat

Art. 26. — Formularul de cerere con˛ine informa˛iile
necesare pentru a identifica produsul/produsele
investigat/investigate, formularea/formul„rile farmaceutic„/
farmaceutice ∫i concentra˛ia/concentra˛iile, doza/dozele,
modalitatea/modalit„˛ile de administrare ∫i perioada/
perioadele de tratament.

Art. 27. — Informa˛iile despre produsul/produsele
investigat/investigate sunt furnizate Ón bro∫ura
investigatorului (BI) care trebuie s„ con˛in„ toate datele
clinice ∫i nonclinice despre produsul/produsele
investigat/investigate relevant/relevante pentru studiu ∫i s„
pun„ la dispozi˛ie dovezi care s„ sus˛in„ ra˛ionamentul
pentru studiul clinic propus, precum ∫i folosirea Ón siguran˛„
a produsului/produselor Ón studiu.

Art. 28. — Dac„ produsul investigat are autoriza˛ie de
punere pe pia˛„ Ón Rom‚nia ∫i produsul va fi folosit Ón
acord cu termenii din autoriza˛ia de punere pe pia˛„,
bro∫ura investigatorului poate fi substituit„ prin Rezumatul
caracteristicilor produsului (RCP).

V.1.2.3. Protocolul studiului clinic

Art. 29. — (1) Protocolul studiului clinic trebuie
identificat prin: titlul complet, codul alocat de sponsor
protocolului, versiunea ∫i data ∫i, dac„ este cazul, prin
nume ∫i acronim.

(2) Protocolul studiului clinic trebuie s„ fie datat ∫i
semnat de c„tre sponsor ∫i de investigatorul principal al
centrului de investiga˛ie clinic„ (pentru studiile multicentrice,
de investigatorul coordonator).

Art. 30. — Protocolul studiului clinic trebuie s„ con˛in„
informa˛iile prev„zute Ón Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.236/2004.

Art. 31. — Œn protocol trebuie s„ fie definit„ Ónchiderea
studiului clinic; Ón cazul Ón care Ónchiderea studiului clinic
nu este reprezentat„ de ultima vizit„ a ultimului subiect,
acest lucru trebuie explicat.

Art. 32. — Trebuie, de asemenea, descrise Óngrijirile
medicale acordate pacien˛ilor dup„ ce Ónceteaz„
participarea lor Ón studiu, Ón cazul Ón  care acestea difer„
de tratamentul acordat Ón mod normal pentru afec˛iunea Ón
cauz„.

Art. 33. — Œn completare la protocol, solicitantul trebuie
s„ prezinte un rezumat al protocolului Ón limba rom‚n„.

Art. 34. — Solicitantul trebuie s„ prezinte o justificare a
modalit„˛ii de selec˛ie a subiec˛ilor, Ón special Ón cazurile Ón
care sunt inclu∫i subiec˛i incapabili de a-∫i exprima
consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„.

Art. 35. — (1) Unele informa˛ii specifice pentru fiecare
centru de investiga˛ie clinic„ pot fi incluse Ón documente
separate.

(2) De exemplu, Ón˛elegerile financiare dintre sponsor ∫i
investigatorul principal sau centrul de investiga˛ie clinic„,
politica de publicare a rezultatelor studiului clinic ∫i accesul
investigatorilor la date pot fi descrise Ón contracte separate
de protocol; aceste Ón˛elegeri pot fi incluse Ón documentele
ce Ónso˛esc cererea adresat„ CE sau pot fi solicitate
ulterior de c„tre CE.

V.1.2.4. Modalit„˛ile de recrutare a subiec˛ilor

Art. 36. — (1) Procedurile privind Ónrolarea subiec˛ilor
trebuie descrise Ón detaliu Ón protocolul studiului clinic sau
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Ón documente separate, dac„ aceasta este diferit„ Ón
func˛ie de locul de desf„∫urare a studiului.

(2) Modalitatea de Ónrolare a subiec˛ilor Ómpreun„ cu
motiva˛ia cu privire la selec˛ia grupului de subiec˛i sunt
foarte importante Ón cazul studiilor Ón care sunt inclu∫i
subiec˛i care nu sunt capabili s„ Ó∫i exprime
consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„.

Art. 37. — (1) Œn cazul Ón care se inten˛ioneaz„ ca
recrutarea pacien˛ilor s„ se realizeze prin publicitate, la
documentele prezentate pentru ob˛inerea opiniei CE trebuie
anexate ∫i copii ale materialelor folosite Ón acest scop,
inclusiv materiale tip„rite, Ónregistr„ri sau casete video.

(2) De asemenea, trebuie precizate procedurile propuse
pentru gestionarea r„spunsurilor la anun˛uri.

(3) Aceste proceduri trebuie s„ includ„ modalit„˛ile care
vor fi folosite pentru informarea ∫i/sau consilierea
voluntarilor care sunt neelegibili pentru studiu; Ón cap. VI
sunt furnizate informa˛ii suplimentare asupra unor puncte
esen˛iale care ar putea fi considerate relevante Ón func˛ie
de tipul de studiu.

V.1.2.5. Informarea subiectului ∫i procedura de ob˛inere a

consim˛„m‚ntului exprimat Ón cuno∫tin˛„ de cauz„

Art. 38. — Formularul de consim˛„m‚nt exprimat Ón
cuno∫tin˛„ de cauz„, precum ∫i orice informa˛ie care va fi
furnizat„ subiec˛ilor (∫i/sau, c‚nd este cazul,
p„rin˛ilor/reprezentantului legal) trebuie anexate la
documentele prezentate Ón vederea ob˛inerii opiniei CE
Ónainte ca ace∫tia s„ decid„ participarea sau neparticiparea
la studiu.

Art. 39. — (1) Informa˛iile cuprinse Ón aceste documente
trebuie s„ se bazeze pe elementele prev„zute Ón Ordinul
ministrului s„n„t„˛ii nr. 1.236/2004.

(2) Œn plus, Ón aceste documente trebuie s„ fie descrise
modalit„˛ile de Óngrijire medical„ a subiec˛ilor dup„
terminarea particip„rii lor Ón studiu, atunci c‚nd, din cauza
particip„rii subiec˛ilor Ón studiu, este necesar„ Óngrijire
suplimentar„, precum ∫i atunci c‚nd Óngrijirea medical„
difer„ de tratamentul obi∫nuit acordat pentru afec˛iunea Ón
cauz„.

Art. 40. — Documentul cu informa˛iile care se
adreseaz„ subiectului ∫i/sau p„rintelui/reprezentantului s„u
legal trebuie s„ fie concis, clar, relevant ∫i inteligibil pentru
subiect; documentul trebuie s„ fie Ón limba rom‚n„ ∫i, c‚nd
este cazul, Ón limba minorit„˛ilor na˛ionale.

Art. 41. — Œn cazul Ón care se ia Ón considerare
includerea Ón studiu a minorilor sau a subiec˛ilor incapabili
de a-∫i exprima consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„, ar
putea fi necesare dou„ seturi de documente cu informa˛ii
pentru subiect; Ón plus fa˛„ de informa˛iile prezentate
p„rin˛ilor sau reprezentantului s„u legal, subiectul trebuie
informat Ón acord cu capacitatea sa de Ón˛elegere; atunci
c‚nd este cazul, Ón acest document trebuie inclus„
declara˛ia referitoare la faptul c„ decizia subiectului de a
nu participa sau de a se retrage din studiu va fi
respectat„, chiar dac„ consim˛„m‚ntul este dat de c„tre
p„rinte/reprezentantul legal.

Art. 42. — (1) Œn documentele cu informa˛ii pentru
subiect trebuie descrise m„surile luate pentru protec˛ia
confiden˛ialit„˛ii ∫i a datelor personale Ón conformitate cu
reglement„rile Ón vigoare.

(2) Trebuie incluse informa˛ii despre codificarea,
arhivarea ∫i protejarea datelor privind identitatea subiectului,

a oric„ror alte date personale Ónregistrate ∫i despre
depozitarea materialelor biologice ob˛inute de la subiect.

(3) De asemenea, trebuie prezentate informa˛ii despre
persoana/persoanele care va/vor avea acces la lista de
codificare, despre locul, durata ∫i persoana responsabil„ cu
arhivarea listei.

(4) Œn acord cu legisla˛ia na˛ional„ Ón vigoare trebuie
precizate drepturile pe care le are subiectul: de a cere
informa˛ii la zi cu privire la datele personale Ónregistrate, de
a cere corectarea erorilor, de a ∫ti cine va fi responsabil
cu p„strarea datelor ∫i cine va avea acces la ele.

Art. 43. — (1) Subiectul trebuie informat despre
posibilitatea de a-∫i retrage consim˛„m‚ntul f„r„ nici o
explica˛ie ∫i de a cere ca toate probele biologice recoltate
anterior s„ fie distruse astfel Ónc‚t s„ se previn„
examinarea lor Ón viitor.

(2) Documentul trebuie s„ includ„ o declara˛ie c„
ulterior retragerii consim˛„m‚ntului de c„tre subiect nu vor
mai fi colectate informa˛iile noi de la subiect ∫i ad„ugate
datelor sau bazei de date existente.

Art. 44. — (1) Vor fi furnizate informa˛ii despre
persoana de contact de la care pot fi ob˛inute informa˛ii
suplimentare despre studiu ∫i despre drepturile subiec˛ilor
inclu∫i Ón studiu.

(2) De asemenea, vor fi furnizate informa˛ii despre
persoana care poate fi contactat„ Ón cazul apari˛iei unei
afect„ri datorate studiului.

Art. 45. — Formularul folosit pentru a verifica dac„
subiectul a fost informat ∫i dac„ ∫i-a dat consim˛„m‚ntul
(formular de consim˛„m‚nt exprimat Ón cuno∫tin˛„ de
cauz„) trebuie s„ con˛in„ cel pu˛in 3 elemente:

— consim˛„m‚ntul de a participa Ón studiu;
— consim˛„m‚ntul de a permite accesul direct la

informa˛iile personale confiden˛iale pentru reprezentan˛ii
sponsorului/organiza˛iei de cercetare prin contract (OCC) Ón
scopul controlului ∫i asigur„rii calit„˛ii ∫i pentru inspec˛ia
ANM sau a CE, dac„ este cazul;

— consim˛„m‚ntul de arhivare a informa˛iilor codificate
∫i de transmitere a acestora Ón afara Rom‚niei, atunci
c‚nd este cazul.

Art. 46. — Œn studiile Ón care sunt inclu∫i minori sau
persoane incapabile s„ Ó∫i exprime consim˛„m‚ntul Ón
cuno∫tin˛„ de cauz„, Ón cererea adresat„ c„tre CE trebuie
s„ fie descrise procedurile de ob˛inere a acordului/
consim˛„m‚ntului de la minori sau subiec˛ii incapabili s„ Ó∫i
exprime consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„, precum ∫i
de la p„rinte sau de la reprezentantul legal.

Art. 47. — Investigatorul sau, dac„ este cazul,
investigatorul principal trebuie s„ evalueze situa˛ia Ón care
un minor sau o persoan„ incapabil„ s„ Ó∫i exprime
consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„, dar care este
totu∫i capabil„ de a-∫i forma o opinie ∫i de a evalua
informa˛ia, refuz„ s„ participe sau Ó∫i exprim„ op˛iunea de
a se retrage din studiu; trebuie prezentat clar planul de
abordare a acestui tip de situa˛ie.

Art. 48. — C‚nd se ob˛ine consim˛„m‚ntul Ón prezen˛a
unui martor, trebuie prev„zute procedura de selectare a
martorului, precum ∫i procedura folosit„ pentru informare ∫i
consim˛„m‚nt.

Art. 49. — (1) Trebuie descris„ procedura de ob˛inere a
consim˛„m‚ntului reprezentantului legal Ón cazul pacien˛ilor
temporar incapabili de a-∫i exprima consim˛„m‚ntul Ón
cuno∫tin˛„ de cauz„.
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(2) Trebuie prev„zute procedura folosit„ pentru
ob˛inerea/confirmarea consim˛„m‚ntului, dac„/atunci c‚nd
pacientul Ó∫i recap„t„ capacitatea de a-∫i da
consim˛„m‚ntul, ∫i informa˛ia care trebuie dat„ pacientului
Ón acest caz.

(3) Trebuie urmate, de asemenea, reglement„rile Ón
vigoare pentru protejarea  indivizilor care nu sunt capabili
s„ Ó∫i exprime consim˛„m‚ntul Ón cuno∫tin˛„ de cauz„.

Art. 50. — Œn cap. VII sunt date exemple de aspecte
care trebuie cuprinse Ón documentul cu informa˛iile pentru
subiect Ón func˛ie de tipul studiului.

V.1.2.6. Calificarea investigatorului ∫i calitatea facilit„˛ilor

Art. 51. — Calificarea investigatorului principal trebuie
descris„ Ón curriculum vitae actualizat ∫i/sau Ón alte
documente relevante; trebuie descrise preg„tirea anterioar„
Ón domeniul regulilor de bun„ practic„ Ón studiul clinic,
experien˛a ob˛inut„ din participarea la studii clinice
anterioare, precum ∫i experien˛a Ón Óngrijirea pacientului.

Art. 52. — Trebuie prezentate toate condi˛iile, inclusiv
interesele financiare care ar putea fi suspectate de a
influen˛a impar˛ialitatea investigatorului.

Art. 53. — (1) CE trebuie s„-∫i exprime opinia privind
calitatea facilit„˛ilor (inclusiv disponibilitatea resurselor
adecvate, a personalului ∫i a facilit„˛ilor laboratorului).

(2) Evaluarea calit„˛ii facilit„˛ilor poate fi, de exemplu,
bazat„ pe o declara˛ie scris„ a ∫efului de clinic„/institu˛ie,
Ón acord cu legisla˛ia na˛ional„.

(3) De asemenea, CE va lua Ón considerare autoriza˛ia
de efectuare a studiilor clinice, eliberat„ de Ministerul
S„n„t„˛ii pentru unit„˛ile care desf„∫oar„ studii clinice.

Art. 54. — CE trebuie s„ evalueze calific„rile
investigatorului principal ∫i calitatea facilit„˛ilor pentru
fiecare centru de investiga˛ie clinic„ Ón cazul unui studiu
multicentric.

V.1.2.7. Asigurarea ∫i compensa˛iile subiec˛ilor

Art. 55. — (1) Trebuie descrise Ón documentele trimise
CE prevederile referitoare la desp„gubirile ∫i compensa˛iile
acordate subiectului studiului Ón cazul afect„rii sau mor˛ii
acestuia.

(2) Trebuie descrise, de asemenea, asigur„rile sau
aranjamentele de desp„gubire pentru a acoperi
r„spunderea sponsorului ∫i investigatorului.

V.1.2.8. Œn˛elegerile financiare

Art. 56. — (1) Œn˛elegerile financiare includ informa˛ii
despre tranzac˛iile financiare ∫i compensa˛iile pentru
subiect; CE poate cere astfel  de informa˛ii referitoare la
investigator/centru de investiga˛ie.

(2) CE este responsabil„ pentru evaluarea informa˛iilor
despre pl„˛ile ∫i compensa˛iile disponibile pentru subiec˛i.

Art. 57. — CE evalueaz„ Ón˛elegerile privind rambursarea
sau compensa˛iile acordate subiec˛ilor din studiu, precum
∫i aspectele relevante ale oric„rui contract dintre sponsor
∫i centrul de investiga˛ie clinic„.

V.1.2.9. Propunerea de implicare a altor locuri de

desf„∫urare a studiului ∫i/sau a altor ˛„ri

Art. 58. — (1) Œn studiile multicentrice trebuie pus„ la
dispozi˛ia CE  o list„ cu centrele de investiga˛ie, numele ∫i
calificarea investigatorilor principali ∫i num„rul subiec˛ilor
planifica˛i a fi inclu∫i Ón fiecare centru de investiga˛ie din
Rom‚nia.

(2) Trebuie furnizate informa˛ii despre includerea
centrelor de investiga˛ie din alte ˛„ri membre sau
nemembre ale Uniunii Europene.

Art. 59. — Œn cazul Ón care, dup„ exprimarea opiniei
favorabile de c„tre CE, Óntr-un studiu multicentric sunt
recrutate locuri suplimentare  de desf„∫urare a studiului,
CE trebuie s„ evalueze ∫i s„ Ó∫i exprime opinia asupra
calific„rii noilor investigatori principali, prevederilor privind
asigurarea calit„˛ii facilit„˛ilor ∫i, Ón acord cu legisla˛ia
na˛ional„, asupra desp„gubirilor ∫i Ón˛elegerilor financiare.

Art. 60. — Trebuie folosit formularul de solicitare
de aprobare a unui amendament important care este
comun pentru ANM ∫i CE, a∫a cum este prezentat Ón
sec˛iunea V.2.1.

V.2. Documentele prezentate Ón timpul desf„∫ur„rii
studiului

Art. 61. — Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004
prezint„ informa˛iile rezultate Ón timpul desf„∫ur„rii studiului
clinic, care trebuie trimise spre evaluare sau informare CE.

Art. 62. — (1) Informa˛iile pentru CE trebuie s„
cuprind„ noile evenimente privind desf„∫urarea studiului
sau dezvoltarea medicamentului investigat atunci c‚nd
acestea pot afecta siguran˛a subiec˛ilor, precum ∫i
rapoartele privind reac˛iile adverse.

(2) CE trebuie Ón∫tiin˛at„ Ón cazul Ón care sponsorul
decide Ónchiderea prematur„ sau suspendarea desf„∫ur„rii
studiului.

(3) Dac„ ANM suspend„ sau interzice un studiu clinic,
CE trebuie s„ fie informat„; procedura care trebuie urmat„
este descris„ Ón alte ghiduri relevante.

Art. 63. — Œn plus, CE poate s„ cear„ investigatorului
∫i/sau sponsorului s„ trimit„ spre evaluare ∫i alte informa˛ii
necesare pentru a Óndeplini cerin˛ele evalu„rii continue a
studiului Ón conformitate cu Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.236/2004.

V.2.1. Amendamente

Art. 64. — (1) Conform Ordinului ministrului s„n„t„˛ii
nr. 615/2004, sponsorul este obligat s„ solicite CE
aprobarea amendamentelor importante la protocol ∫i s„
transmit„ toate documentele relevante ca suport la aceste
amendamente.

(2) Œn acest caz trebuie urmat„ procedura descris„
Ón ghidul aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.117/2004.

Art. 65. — (1) Sponsorul nu poate implementa aceste
amendamente f„r„ opinia favorabil„ a CE, cu excep˛ia
cazului Ón care schimb„rile constau Ón m„suri urgente de
siguran˛„ necesare pentru a proteja subiec˛ii.

(2) Œn cazul Ón care se iau m„suri urgente, sponsorul
trebuie s„ informeze c‚t mai repede posibil CE despre
acest nou eveniment, despre m„surile luate ∫i despre orice
alt plan de ac˛iuni viitoare.

(3) Acest lucru trebuie f„cut Ón acela∫i timp Ón care
ANM este informat„, a∫a cum este descris Ón ghidul
aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 1.117/2004.

Art. 66. — (1) Criteriile de clasificare a unui
amendament ca fiind important, formularul ∫i con˛inutul
cererii pentru un asemenea amendament sunt prev„zute Ón
ghidul aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.117/2004.

(2) Cererea privind amendamentul important trebuie
trimis„ Ón acela∫i timp ∫i la CE ∫i la ANM.

MONITORUL OFICIAL AL ROM¬NIEI, PARTEA I, Nr. 70/20.I.2005 5



Art. 67. — (1) Formularul de cerere care trebuie folosit
este comun pentru CE ∫i pentru ANM ∫i este prev„zut Ón
anexa nr. 2 la prezentul ghid.

(2) Num„rul EudraCT al studiului clinic, dac„ exist„,
trebuie precizat Ón formularul de cerere.

Art. 68. — Dac„ apar modific„ri Ón legisla˛ia na˛ional„
privind Ómp„r˛irea responsabilit„˛ilor Óntre CE ∫i ANM cu
privire la evaluarea informa˛iilor trimise de sponsor, cererea
trebuie s„ furnizeze informa˛ii despre modific„ri ∫i p„r˛ii
respective care nu a primit documentele ini˛iale.

Art. 69. — Amendamentul important trebuie s„ fie
identificabil (codul amendamentului dat de sponsor,
versiunea, data) ∫i trebuie s„ fie semnat de sponsor sau
de reprezentantul legal al sponsorului Ón Rom‚nia ∫i/sau de
investigatorul principal Ón cazul studiilor unicentrice ori de
investigatorul coordonator Ón cazul studiilor multicentrice, Ón
acord cu legisla˛ia na˛ional„.

Art. 70. — (1) Trebuie precizate motivele pentru care a
fost f„cut amendamentul ∫i trebuie supuse spre aprobare
toate documentele actualizate, inclusiv orice versiune nou„
a bro∫urii investigatorului (∫i/sau a RCP) ∫i orice nou„
analiz„ risc/beneficiu, dac„ este cazul.

(2) Numai documentele noi relevante trebuie retrimise
CE, iar pentru cele trimise anterior trebuie s„ se fac„
referiri clare.

(3) Poate fi suficient s„ se trimit„ doar pagini separate
cu schimb„rile ∫i Ón care s„ fie indicate ∫i textul vechi ∫i
cel nou.

Art. 71. — (1) Modific„rile la protocol pot conduce la o
modificare a documentelor cu informa˛iile pentru subiect ∫i
orice nou„ informa˛ie trebuie anexat„.

(2) Dac„ este necesar s„ se ob˛in„ un nou
consim˛„m‚nt exprimat Ón cuno∫tin˛„ de cauz„ de la
subiec˛i, aceast„ procedur„ trebuie descris„.

(3) Trebuie discutate consecin˛ele posibile pentru
evaluarea rezultatelor pentru subiec˛ii deja inclu∫i ∫i pentru
folosirea datelor Ónregistrate ∫i arhivate.

Art. 72. — (1) Amendamentele care nu sunt importante
trebuie gestionate a∫a cum se detaliaz„ Ón ghidul aprobat
prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 1.117/2004.

(2) Documentele cu privire la schimb„ri trebuie p„strate
la sponsor ∫i la locul de desf„∫urare a studiului ∫i trebuie
s„ fie disponibile la cerere sau pentru inspec˛ie.

V.2.2. M„surile de siguran˛„ ∫i reac˛iile adverse

Art. 73. — Sponsorul trebuie s„ asigure c„ toate
informa˛iile relevante privind reac˛iile adverse grave, precum
∫i noile evenimente care pot afecta siguran˛a subiec˛ilor
sunt raportate CE Ón acord cu prevederile reglement„rilor
Ón vigoare.

V.3. Documentele prezentate dup„ Ónchiderea studiului
clinic

Art. 74. — La Ónchiderea studiului clinic Ón Rom‚nia,
a∫a cum este ea definit„ Ón protocol, sponsorul trebuie s„
anun˛e CE Ón termen de 90 de zile conform prevederilor
Ordinului ministrului s„n„t„˛ii nr. 615/2004.

Art. 75. — Œn cazul unei Ónchideri premature sau
suspend„ri a studiului clinic decise de sponsor, CE trebuie
anun˛at„ Ón termen de 15 zile, d‚ndu-i-se o explica˛ie
scris„ detaliat„ referitoare la motivele deciziei luate.

Art. 76. — Trebuie urmat„ aceea∫i procedur„ ca aceea
descris„ Ón ghidul aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii
nr. 1.117/2004; formularul cu declara˛ia de Ónchidere a

studiului clinic este comun pentru CE ∫i ANM ∫i este
prev„zut Ón anexa nr. 3 la prezentul ghid.

Art. 77. — (1) La Ónchiderea studiului clinic (Ón cazul
unui studiu multicentric), sponsorul trebuie s„ pun„ la
dispozi˛ie CE un rezumat al rezultatelor acestuia.

(2) Pentru a fi responsabil de partea sa Ón scrierea
raportului, investigatorul trebuie s„ aib„ acces la datele
Ónregistrate ∫i raportate pentru a asigura acurate˛ea,
integritatea ∫i oportunitatea datelor; raportul trebuie s„ fie
identic cu acela trimis c„tre ANM Ón conformitate cu ghidul
aprobat prin Ordinul ministrului s„n„t„˛ii nr. 1.117/2004.

Art. 78. — Dac„ dup„ Ónchiderea studiului clinic
analizele risc/beneficiu s-au schimbat, trebuie pus„ la
dispozi˛ie noua evaluare Ón caz c„ aceasta va avea un
impact asupra urm„ririi subiec˛ilor care au participat la
studiu; Ón acest caz trebuie descrise ac˛iunile necesare
pentru protejarea subiec˛ilor.

CAPITOLUL VI
Publicitatea efectuat„ Ón vederea recrut„rii subiec˛ilor

pentru studii clinice

Art. 79. — (1) Prezentul capitol furnizeaz„ detalii
referitoare la aspectele care sunt relevante atunci c‚nd se
face publicitate Ón vederea recrut„rii subiec˛ilor pentru
studiile clinice.

(2) Informa˛iile prezentate la art. 80 nu reprezint„ o list„
complet„ ∫i trebuie modificate Ón acord cu tipul de studiu
clinic.

Art. 80. — (1) Toate tipurile de publicitate efectuate Ón
vederea recrut„rii subiec˛ilor pentru studii clinice trebuie s„
fie incluse Ón documentele supuse spre aprobare CE.

(2) CE poate, de asemenea, s„ evalueze ∫i modul Ón
care sunt supraveghea˛i medical subiec˛ii care r„spund la
anun˛urile publicitare.

(3) Informa˛iile care trebuie cuprinse Ón anun˛urile
publicitare sunt urm„toarele:

— precizarea c„ studiul constituie o cercetare;
— domeniul de aplicare a studiului;
— tipul/grupul de subiec˛i care ar putea fi inclus Ón

studiu;
— numele investigatorului clinic/∫tiin˛ific responsabil

pentru desf„∫urarea studiului;
— persoana — numele, adresa, institu˛ia — cu care

trebuie luat„ leg„tur„ pentru informa˛ii privind studiul;
— faptul c„ subiectul care r„spunde la anun˛ul publicitar

va fi Ónregistrat;
— procedura folosit„ pentru a contacta subiec˛ii

interesa˛i;
— orice compensa˛ie pentru cheltuielile f„cute de

subiect;
— faptul c„ un r„spuns primit de la un poten˛ial subiect

semnific„ doar interesul acestuia pentru informa˛ii mai
detaliate.

Art. 81. — (1) Informa˛iile cu privire la procedurile
folosite Ón gestionarea r„spunsurilor primite la publicitatea
efectuat„ pot s„ con˛in„ date cu privire la calificarea
persoanei care este responsabil„ cu primul contact cu
subiec˛ii, de exemplu o asistent„ medical„; aceste
proceduri sunt importante Ón special atunci c‚nd pacien˛ii
r„spund la un anun˛ publicitar.

(2) Œn plus, trebuie s„ existe proceduri ∫i resurse pentru
a furniza informa˛ii ∫i supraveghere medical„ pacien˛ilor
care nu se calific„ pentru a fi inclu∫i Ón studiu;
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neeligibilitatea subiectului poate s„ fie observat„ de la
primul contact sau dup„ realizarea selec˛iei subiec˛ilor care
r„spund la anun˛urile publicitare.

(3) Poate fi necesar„ o descriere a modului Ón care
pacientul va primi Óndrumare sau ajutor de la o
institu˛ie/clinic„ specializat„ independent„ de studiul clinic
planificat.

Art. 82. — (1) Toate informa˛iile care vor fi transmise
subiec˛ilor care au r„spuns la anun˛urile publicitare vor fi
supuse spre aprobare CE.

(2) Œn cazul Ón care exist„ o procedur„ de selec˛ie
pentru a evalua eligibilitatea subiectului care a r„spuns
anun˛ului publicitar, pot fi folosite dou„ tipuri de documente
cu informa˛ii pentru subiec˛i.

(3) Primul document cu informa˛ii pentru subiec˛i poate
s„ con˛in„ informa˛ii asupra procedurii ∫i motivelor pentru
care se realizeaz„ selec˛ia.

(4) Trebuie explicate care vor fi consecin˛ele Ón cazul
unui anumit rezultat al selec˛iei; de exemplu, dac„ biopsia
relev„ modific„ri patologice, pacientul va fi Óntrebat dac„
este doritor de a participa Ón studiu ∫i i se vor da
informa˛iile generale despre acesta.

(5) Al doilea document cu informa˛ii pentru subiec˛i
poate s„ con˛in„ informa˛ii mai detaliate despre studiu.

Art. 83. — (1) Poten˛ialii subiec˛i trebuie s„ fie informa˛i
de faptul c„ unele informa˛ii cu caracter personal pot fi
Ónregistrate ∫i vor fi protejate Ón acord cu legisla˛ia
na˛ional„ Ón domeniu.

(2) Trebuie subliniat„ modalitatea de recompensare sau
de decontare a cheltuielilor subiectului.

(3) Solicitantul trebuie s„ descrie, de asemenea, ∫i
modalitatea de informare a subiectului despre cum poate fi
radiat din registru (baza de date).

CAPITOLUL VII
Con˛inutul documentelor cu informa˛ii pentru subiec˛i

Art. 84. — (1) Prezentul capitol furnizeaz„ detalii
referitoare la aspectele care sunt relevante pentru a fi
cuprinse Ón documentul cu informa˛ii pentru subiec˛i.

(2) Acestea reprezint„ unele exemple de aspecte care
ar putea fi considerate relevante pentru un anumit studiu
clinic.

VII.1. Informarea subiectului, aspecte generale

Art. 85. — (1) Documentul de informare a subiectului
trebuie s„ specifice clar explicarea ra˛iunilor, relevan˛a ∫i
obiectivele studiului ∫i trebuie s„ con˛in„ cel pu˛in toate
aspectele incluse Ón capitolul relevant din Regulile de bun„
practic„ Ón studiul clinic, aprobate prin Ordinul ministrului
s„n„t„˛ii nr. 1.236/2004.

(2) Œn plus, documentul cu informa˛ii pentru subiec˛i
trebuie s„ con˛in„ informa˛ii despre:

a) persoana cu care trebuie luat„ leg„tura pentru alte
informa˛ii privind studiul ∫i drepturile subiec˛ilor studiului ∫i
persoana care trebuie anun˛at„ Ón cazul unui eveniment
legat de afectarea subiectului Ón leg„tur„ cu studiul;

b) numele ∫i adresa investigatorului, ale asistentei
studiului (cadrului mediu sanitar) sau ale altor persoane
care sunt r„spunz„toare de urm„rirea subiec˛ilor inclu∫i Ón
studiu;

c) toate procedurile planificate care vor fi realizate
pentru urm„rirea subiec˛ilor dup„ Ónchiderea studiului (de
exemplu, Ón cazul studiilor care sunt realizate cu
medicamente pentru transfer de gene) ∫i/sau planurile

pentru supravegherea medical„ disponibil„ pentru subiect Ón
eventualitatea unor afect„ri Ón leg„tur„ cu studiul ap„rute
Ón perioada de urm„rire poststudiu;

d) informa˛ii privind existen˛a unor rela˛ii financiare sau
de alt„ natur„ dintre investigator ∫i sponsor, precum ∫i
institu˛iile cu care investigatorul colaboreaz„, Ómpreun„ cu
numele ∫i adresa sponsorului sau ale celorlalte surse de
finan˛are;

e) opinia pozitiv„ a CE;
f) drepturile subiectului la confiden˛ialitate ∫i m„surile

care sunt luate pentru a asigura protec˛ia datelor
personale:

— procedurile de codificare;
— procedurile de decodificare: numele persoanei

responsabile de p„strarea codific„rii ∫i ale celorlalte
persoane care vor avea acces la lista de codificare;

— Ón cazul p„str„rii de probe biologice ∫i informa˛ii
despre subiect, numele persoanei care are acces la date
∫i la probele biologice;

— unde ∫i pentru c‚t timp vor fi p„strate informa˛iile ∫i
probele;

— numele persoanei care va fi responsabil„ cu
p„strarea probelor ∫i a rezultatelor analizelor efectuate;

— procedura de manipulare ∫i p„strare a probelor care
sunt identificabile;

— procedura (modalit„˛ile) de anonimizare sau de
distrugere a probelor dup„ analizarea acestora;

g) dreptul subiectului de a ob˛ine informa˛ii la zi despre
datele personale Ónregistrate, precum ∫i dreptul de a cere
corec˛ii ale eventualelor erori;

h) dreptul subiectului (sau al p„rintelui ori al
reprezentantului legal) de a se retrage din studiu;

i) faptul c„, Ón cazul retragerii consim˛„m‚ntului de
participare la studiu, nu vor fi ad„ugate date noi Ón baza
de date ∫i c„ subiectul (sau p„rintele ori reprezentantul
legal) poate s„ solicite distrugerea tuturor probelor
identificabile recoltate anterior, pentru a preveni analizarea
lor ulterioar„;

j) dreptul subiectului (p„rintelui sau reprezentantului
legal) de a fi informat despre planurile ulterioare de
analizare a materialelor identificabile p„strate, analize care
nu au fost prev„zute Ón momentul Ón care subiectul ∫i-a
exprimat consim˛„m‚ntul de a participa la studiu; Ón cazul
unor analize ulterioare, investigatorul poate s„ Ói solicite
subiectului un nou consim˛„m‚nt exprimat Ón cuno∫tin˛„ de
cauz„, iar acesta are dreptul s„ refuze noi analize, Ón
acord cu legisla˛ia Ón vigoare.

VII.2. Informa˛iile Ón cazul studiilor farmacogenetice

Art. 86. — (1) Œn cursul particip„rii la studii clinice Ón
care se realizeaz„ teste genetice, subiectului trebuie s„ i
se explice clar acest fapt.

(2) Informa˛iile trebuie s„ cuprind„ ra˛iunea ∫i scopul
pentru care sunt realizate studiile genetice, analizele
planificate a fi efectuate ∫i dac„ probele vor fi p„strate
pentru a se efectua analize noi Ón func˛ie de proiectul
respectiv.

(3) Atunci c‚nd este cazul, informa˛iile cu privire la
aspectele genetice din studiu vor fi prezentate separat de
celelalte informa˛ii despre studiu.

(4) Subiectul trebuie informat de posibilitatea de a nu
participa la test„rile genetice, dar de a participa la celelalte
p„r˛i ale studiului care nu implic„ test„ri genetice.
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ANEXA Nr. 1*)
la ghid

*) Anexa nr. 1 este reprodus„ Ón facsimil.
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ANEXA Nr. 2*)
la ghid

*) Anexa nr. 2 este reprodus„ Ón facsimil.
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ANEXA Nr. 3*)
la ghid

*) Anexa nr. 3 este reprodus„ Ón facsimil.
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