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“SOLIDARITY” კლინიკური კვლევა 

ჯანმრთელობის მსოფლიო ორგანიზაცია
COVID-19-ის ძირითადი პროტოკოლი
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ტერმინოლოგია: ახალი კორონავირუსით გამოწვეულ დაავადებას, რომელიც პირველად ჩინეთში იქნა აღწერილი 2019 წელს, COVID-19-ს (ან COVID-ს) უწოდებენ, ხოლო თავად პათოგენი (რნმ ვირუსი) წარმოადგენს მძიმე მწვავე რესპირაციული  სინდრომის (SARS) კორონავირუსს 2 (SARS-CoV-2).

არსებული მდგომარეობის მოკლე მიმოხილვა: 2020 წლის დასაწყისში არ არსებობდა COVID-ის სამკურნალოდ ოფიციალურად დამტკიცებული ანტივირუსული მკურნალობა  და ჯანმოს ექსპერტთა ჯგუფმა გასცა რეკომენდაცია, რომ ოთხი სახის არაპირდაპირი დანიშნულების პრეპარატის, რემდესივირის (Remdesivir), ლოპინავირის (Lopinavir) (რომელიც პაციენტს ეძლევა რიტონავირთან (Ritonavir) ერთად ღვიძლში პრეპარატის დაშლის შესანელებლად), ინტერფერონის (Interferon) (β1a) და ქლოროქინის (chloroquine) ან ჰიდროქსიქლოროქინის (hydroxychloroquine) შეფასება მომხდარიყო საერთაშორისო რანდომიზებულ  კვლევაში. ჯანმომ წარმოადგინა სახელმძღვანელო რეკომენდაციები (გაიდლაინები), რომელთა გათვალისწინებაც შეუძლიათ ადგილობრივად ექიმებს მძიმე მწვავე რესპირაციული ინფექციის კლინიკური მართვისას, როდესაც არსებობს ეჭვი COVID-19-ზე. თუმცა, წინასწარი ანალიზების შედეგებიდან გამომდინარე, რომლის დროსაც მოხდა კვლევის პროცესში ჰიდროქსიქლოროქინის სტანდარტულ მკურნალობასთან და ლოპინავირი/რიტონავირის სტანდარტულ მკურნალობასთან შედარება, „სოლიდარობის“ კვლევის აღმასრულებელმა ჯგუფმა 2020 წლის 3 ივლისს გადაწყვიტა ჰიდროქსიქლოროქინით და ლოპინავირი/რიტონავირით  მკურნალობის შეჩერება უშედეგობის გამო; დარჩა მკურნალობის სამი მეთოდი - რემდესივირი, ინტერფერონი (β1a) და  სტანდარტული მკურნალობა.  

2020 წლის 6 აგვისტოს, დასაბუთებული მასალის და კლინიკური მონაცემების საფუძველზე „სოლიდარობის“ კვლევის სამეთვალყურეო კომიტეტის აღმასრულებელმა ჯგუფმა გასცა რეკომენდაცია „სოლიდარობის“ კვლევის ფარგლებში ახალი მიმართულების გახსნის შესახებ აკალაბრუტინიბის კლინიკური ეფექტიანობის შეფასების მიზნით. 


პროცედურების სიმარტივე: თანამშრომლობის ხელშეწყობის მიზნით, იმ კლინიკებშიც კი, რომლებიც გადაიტვირთა, პაციენტების კვლევაში ჩართვა და რანდომიზაცია (ინტერნეტის მეშვეობით), ასევე კვლევის ყველა სხვა პროცედურა, მნიშვნელოვნად არის გამარტივებული და დოკუმენტების წარმოება სავალდებულო არ არის. მას შემდეგ, რაც კლინიკა მიიღებს კვლევის განხოციელებაზე დასტურს, იმ პაციენტების ელექტრონულ რეგისტრაციას, რომლებმაც ინფორმირებული თანხმობა განაცხადეს, სულ რამდენიმე წუთი სჭირდება. ინფორმაციის შეყვანის ბოლოს, ეკრანზე გამოდის შემთხვევითობის პრინციპით დანიშნული მკურნალობა და დასტურდება ელექტრონული შეტყობინების მეშვეობით. 

რანდომიზაცია: კლინიკაში ახლად მოთავსებულ  ზრდასრულ პაციენტებს (ასაკი ≥ 18 წელი) ან კლინიკაში უკვე ჰოსპიტალიზებულ პაციენტებს დადასტურებული COVID-ით, რომლებსაც პასუხისმგებელი ექიმის შეხედულებით, არ გააჩნიათ უკუჩვენება რომელიმე საკვლევი პრეპარატის მიმართ, შემთხვევითობის პრინციპით ენიშნებათ
· მხოლოდ ადგილობრივი სტანდარტებით განსაზღვრული მკურნალობა,  
ან ადგილობრივი სტანდარტებით განსაზღვრული მკურნალობა და დამატებით ერთ-ერთი ქვემოთ ჩამოთვლილი სამკურნალო რეჟიმი
· რემდესივირი (ყოველდღიური გადასხმა 10 დღის განმავლობაში) 
· აკალაბრუტინიბი (პერორალურად დღეში ორჯერ, 10 დღის განმავლობაში)
· ინტერფერონი β1a (ყოველდღიური ინექცია 6 დღის განმავლობაში).

რანდომიზაციამდე წარდგენილი მონაცემები: ელექტრონულად შეყვანილი ინფორმაცია 
· ქვეყნის, კლინიკის (დამტკიცებული საავადმყოფოების ჩამონათვალიდან) და რანდომიზაციის განმახორციელებელი ექიმის შესახებ
· დასტური ინფორმირებული თანხმობის მიღების შესახებ 
· პაციენტის საიდენტიფიკაციო მონაცემები, ასაკი და სქესი 
· პაციენტის მდგომარეობის შესახებ მონაცემები (დიახ/არა): ამჟამად თამბაქოს მწეველი, დიაბეტი, გულის დაავადება, ფილტვების ქრონიკული დაავადება, ღვიძლის ქრონიკული დაავადება, ასთმა, აივ ინფექცია, აქტიური ტუბერკულოზი .
· კლინიკაში შეყვანისას COVID-19-ის სიმძიმის შესახებ (დიახ/არა): სუნთქვის გახშირება, ჟანგბადის მიწოდების საჭიროება, უკვე იმყოფება მართვით სუნთქვაზე, ფილტვების ტომოგრაფიული კვლევის შემთხვევაში, ორმხრივი პათოლოგია (ინფილტრაცია/კეროვანი დაჩრდილვა)
· რომ რომელიმე საკვლევი პრეპარატი ამჟამად კლინიკაში ხელმისაწვდომი არ არის.

კვლევიდან გამორიცხვა: პაციენტების რანდომიზაცია არ განხორციელდება, თუ რანდომიზაციის განმახორციელებელი ექიმის აზრით, რომელიმე ხელმისაწვდომი საკვლევი პრეპარატი უკუნაჩვენებია (პაციენტის მდგომარეობიდან გამომდინარე - ღვიძლის ან გულის ქრონიკული დაავადების, ან სხვა თანმდევი მკურნალობის მეთოდის გამო). 
  
ცვლილება კვკევაში მონაწილე პაციენტების მართვაში: კვლევის მთელი პერიოდის განმავლობაში პაციენტის მკურნალობასთან და უსაფრთხოებასთან დაკავშირებულ გადაწყვეტილებებზე პასუხისმგებელია მხოლოდ ამ პაციენტის სამედიცინო გუნდი. აქედან გამომდინარე, თუ გუნდი გადაწყვეტს, რომ შემთხვევითობის პრინციპით ამ პაციენტისთვის შერჩეული მკურნალობის რეჟიმის შეცვლა  ნამდვილად აუცილებელია, ეს უნდა განხორციელდეს.
  
შემდგომი დაკვირვება: პაციენტის გარდაცვალების ან გაწერის შემთხვევაში, დაკვირვება  წყდება და ხდება შემდეგი სახის ინფორმაციის გადაცემა:
· რომელი საკვლევი პრეპარატით ხდებოდა მკურნალობა (და რამდენი დღის განმავლობაში)
· იმყოფებოდა თუ არა პაციენტი მართვით სუნთქვაზე და ჩაუტარდა თუ არა მას ინტენსიური თერაპია (და ასეთის არსებობის შემთხვევაში, როდის დაიწყო იგი)
· გაწერის თარიღი ან გარდაცვალების თარიღი და მიზეზი, კლინიკაში ყოფნის შემთხვევაში. 
თუ 6 კვირის განმავლობაში არ მოხდება ანგარიშის მიღება კვლევაში მონაწილის შესახებ, იგზავნება ელექტრონული შეხსენება. 
  

პრეპარატის უსაფრთხოება: საეჭვო მოულოდნელი მძიმე გვერდითი რეაქციის შესახებ, რომელიც საფრთხეს უქმნის ადამიანის სიცოცხლეს (მაგ. სტივენს-ჯონსონის სინდრომი, ანაფილაქსია, აპლაზიური ანემია, ან რომელიმე შედარებით იშვიათი ან მძიმე მოვლენა) შეტყობინება უნდა გაკეთდეს დიაგნოზის დასმიდან 24 საათის განმავლობაში, გარდაცვალების ან კლინიკიდან პაციენტის გაწერის დალოდების გარეშე. 

ძირითადი გამოსავლები: უპირველეს გამოსავალს  წარმოადგენს საერთო ლეტალობა, რომელიც თავის მხრივ იყოფა დაავადების სიმძიმის მიხედვით, რომელსაც ადგილი ჰქონდა რანდომიზაციის დროს. მეორე ძირითადი გამოსავალია ჰოსპიტალიზაციის ხანგრძლივობა და დრო პირველად ჩატარებულ ვენტილაციამდე (ან ინტენსიურ მკურნალობამდე). 

მონაცემთა მონიტორინგი: მონაცემთა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი რეგულარულად განახორციელებს სამკურნალო საშუალებების უსაფრთხოების შესახებ დაგროვილი შედეგების და ძირითადი გამოსავლების განხილვას. 

შეტანილი მონაცემები: რაც მეტია ელექტრონულ სისტემაში შეტანილი მონაცემი, მით უფრო ზუსტი იქნება კვლევის შედეგები, მაგრამ კვლევაში ჩართული  პაციენტების რაოდენობა დამოკიდებულია ეპიდემიის განვითარებაზე. თუ მოხდება მნიშვნელოვანი რაოდენობის პაციენტების ჰოსპიტალიზაცია კვლევაში მონაწილე კლინიკებში, შესაძლებელი იქნება შედარებით მსუბუქად მიმდინარე დაავადებით არაერთი  ათასი ჰოსპიტალიზებული პაციენტის  და მძიმედ მიმდინარე დაავადების მქონე მხოლოდ რამდენიმე ათასი პაციენტის კვლევაში ჩართვა და მათ შესახებ მონაცემთა შეტანა ელექტრონულ სისტემაში. მაგრამ შეიძლება ვერ მოხერხდეს რეალური საკვლევი პოპულაციის სათანადო ზომების შეფასება კვლევის დასაწყისში და ეს დამოკიდებული იქნება ეპიდემიის განვითარებაზე.

პოპულაციებს შორის ჰეტეროგენულობა: თუ საკვლევი მკურნალობა ნამდვილად ახდენს ზეგავლენას (ეფექტიანობას) დაავადების გამოსავალზე, ეს ზეგავლენა (ეფექტიანობა) თვალსაჩინოდ განსხვავებული იქნება იმ პაციენტებს შორის, რომლებთანაც რანდომიზაციის დროს დაავადება მძიმედ მიმდინარეობდა და მათ შორის, რომლებსაც დაავადების მსუბუქი ფორმა ჰქონდათ. იგი ასევე შეიძლება განსხვავდებოდეს ახალგაზრდა და ასაკოვან პაციენტებს შორის, ან სხვადასხვა ქვეყნების პაციენტებს შორის. თუ მოხდება საკმარისი რაოდენობის რანდომიზაცია, შესაძლებელი იქნება სტატისტიკურად სარწმუნო სამკურნალო რეჟიმების შედარებების მიღება რამდენიმე ქვეყნის ან სხვადასხვა ტიპის პაციენტების მიხედვით.  

ადაპტაციური დიზაინი: ჯანმომ შეიძლება მიიღოს გადაწყვეტილება კვლევის მიმდინარეობისას ახალი სამკურნალო რეჟიმის დამატების შესახებ. და პირიქით, მან ასევე შეიძლება მიიღოს გადაწყვეტილება ზოგიერთი საკვლევი სამკურნალო რეჟიმის შეწყვეტის შესახებ, განსაკუთრებით იმ შემთხვევაში, თუ მონაცემთა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი შუალედურ ანალიზზე/შეფასებაზე დაყრდნობით განაცხადებს, რომ საკვლევი მკურნალობის რომელიმე მეთოდი ნამდვილად ახდენს უარყოფით ზეგავლენას სიკვდილიანობაზე.

დამატებითი კვლევები: ცალკეულ ქვეყნებს ან საავადმყოფოთა ცალკეულ ჯგუფებს შეიძლება სურდეთ ითანამშრომლონ ერთმანეთთან შემდგომი შეფასებებისა და დაკვირვებების წარმოების მიმართულებით, როგორიცაა ვირუსოლოგიური კვლევების,  სისხლის აირების განსაზღვრის ან ბიოქიმიური კვლევების, ფილტვების  ტომოგრაფიული კვლევის სერიულად ჩატარება ან დაავადების მდგომარეობის სხვა ასპექტების სერიულად დოკუმენტირებების წარმოება (მაგ. ელექტრონული სამედიცინო აღრიცხვისა და სტანდარტული სამედიცინო მონაცემთა ბაზების დაკავშირების მეშვეობით). მიუხედავად იმისა, რომ დაავადების ბუნებრივი მიმდინარეობის ან საკვლევი მკურნალობის მეთოდების ეფექტიანობის შესწავლისთვის  სხვა დამატებითი კარგად ორგანიზებული კვლევები შეიძლება ძალიან ფასეული აღმოჩნდეს, ეს აღნიშნული კვლევისთვის არ წარმოადგენს მთავარ მოთხოვნას.   

მონაცემთა უსაფრთხოება: პაციენტის შესახებ ინფორმაცია დაიშიფრება და საიმედოდ იქნება შენახული ჯანმოს მიერ. ანალიზის დროს გამოყენებული იქნება ანონიმური მონაცემები, ხოლო პაციენტის საიდენტიფიკაციო მონაცემების მითითება პუბლიკაციებში არ მოხდება.

საჯაროობა: საერთაშორისო თანამშრომლობას კოორდინირებას უწევს ჯანმრთელობის მსოფლიო ორგანიზაცია. ნებისმიერი სავსებით სარწმუნო შუალედური შედეგების/დასკვნების გავრცელება სიკვდილობის შესახებ მოხდება სწრაფად, ჯანმოს მიერ და გამოქვეყნდება კვლევაში მონაწილე ინსტიტუტების სახელით.



[bookmark: _Toc38012199]კლინიკებში კვლევის პროცედურების მიმოხილვა 
თანამშრომლობის ხელშეწყობის მიზნით, იმ კლნიკებშიც კი, სადაც ბევრ პაციენტს მკურნალობენ, კვლევის ყველა პროცედურა გამარტივებულია და დოკუმენტებთან მუშაობა არ არის სავალდებულო. ყველა ქვეყანაში ეროვნული კოორდინატორი შერჩეულ კლინიკებს სთავაზობს კვლევაში ჩართვას და ეხმარება მათ ეთიკური სტანდარტების დადასტურებისა და საკვლევი მედიკამენტების მარაგის მიღებაში (SOP-1). როგორც კი შეთავაზებული კლინიკა მიიღებს ეთიკური სტანდარტების დადასტურებას და მისი აფთიაქი შეივსება საკვლევი მედიკამენტებით, შესაძლებელი ხდება პაციენტების მიღების დაწყებაც. 

	
	პროცედურები კვლევაში მონაწილე კლინიკებში
	SOP 

	1
	შესაბამისობის კრიტერიუმები -  პაციენტები, რომლებსაც კვლევაში მონაწილეობის უფლება აქვთ, არიან სრულწლოვანი პირები (ასაკი ≥18 წელი), რომლებიც ახლად შემოყვანილნი არიან კლინიკაში, ან უკვე დადასტურებული COVID-19-ით ჰოსპიტალიზებული პაციენტები,  რომელთაც პასუხისმგებელ ექიმს სურს ჩაუტაროს მკურნალობა საკვლევი სამკურნალო რეჟიმებიდან  ერთ-ერთით. 
	

	2
	თანხმობა - კვლევის ვებსაიტი https://data.castoredc.com/studies შეიცავს ბეჭდურ ინფორმაციას პაციენტების შესახებ ადგილობრივ ენებზე, რომელიც სთავაზობს პაციენტებს მონაწილეობა მიიღონ კვლევაში. თუ ინფექცია ჯერ ლაბორატორიულად დადასტურებული არ არის, სავალდებულო ინფორმაცია თანხმობის შესახებ პაციენტს შეიძლება მიეწოდოს იმ მომენტისთვის მომზადებისას, როდესაც ლაბორატორიული შედეგები იქნება მზად.  
  
ინფორმაციის განმარტების შემდეგ, პაციენტისგან თანხმობის მიღებას რამდენიმე წუთი სჭირდება, რადგან ხელმოწერის პროცესი მარტივია. ხელმოწერის გვერდის ელექტრონული ფოტოასლი ინახება, ხოლო ბეჭდური ინფორმაცია და თანხმობის დედანი რჩება პაციენტთან, კვლევაში მონაწილე პერსონალისგან იზოლირებულად.     
	SOP-2

	3
	პაციენტის შესახებ მონაცემები:  შემდეგი ინფორმაცია შეიტანეთ საიტზე  https://data.castoredc.com/studies
- რანდომიზაციის განმახორციელებელი ექიმის ქვეყანა, კლინიკა (ელექტრონული ჩამონათვალიდან) და ელექტრონული ფოსტა
  
- დასტური, რომ მიღებულია ინფორმირებული თანხმობა
   
- პაციენტის საიდენტიფიკაციო მონაცემები, მათ შორის კლინიკაში მიღების თარიღი, ასაკი და სქესი 
  
- პაციენტის მდგომარეობა (თითოეულ კითხვაზე დიახ/არა): მწეველია? აქვს თუ არა დიაბეტი? გულის დაავადება? ღვიძლის ქრონიკული   დაავადება? ფილტვების ქრონიკული დაავადება? ასთმა? აივ ინფექცია? აქტიური ტუბერკულოზი? 
  
· COVID-19-ის სიმძიმე (თითოეულ კითხვაზე დიახ/არა): სუნთქვის გახშირება? იღებს ჟანგბადს? მართვით სუნთქვაზეა? 
და ფილტვების რადიოლოგიური კვლევით აქვს თუ არა ორმხრივი პათოლოგია? (ინფილტრაცია/კეროვანი დაჩრდილვა)  
	

	5
	მედიკამენტების მისაწვდომობა და კვლევის მონაწილეების შემთხვევითი განაწილება 
- ჩამოთვალეთ სამი საკვლევი მედიკამენტიდან რომელია ამჟამად ხელმისაწვდომი ამ კლინიკაში -დაადასტურეთ, რომ ამ პაციენტს არ გააჩნია უკუჩვენება რომელიმე აღნიშნული ხელმისაწვდომი პრეპარატის მიმართ (1 პასუხი)
  
შემდეგ ხდება პაციენტის კვლევის იდეტიფიკატორის გენერირება, ეკრანზე გამოტანა და რანდომულად (შემთხვევითი პრინციპით) სამკურნალო რეჟიმის დანიშვნა (ხელმისაწვდომი ჩამონათვალიდან) , რაც დასტურდება ელექტრონული შეტყობინებით.
აღნიშნული პაციენტი ამ მომენტიდან უკვე კვლევის მონაწილეა და კლინიკაში ყოფნის პერიოდში მოხდება მისი მკურნალობის გამოსავლების და სხვა შედეგების  შეგროვება.  
	

	6
	საკვლევი მკურნალობის რეჟიმები - თუ შემთხვევითი პრინციპით დანიშნული მკურნალობა მოიცავს საკვლევ მედიკამენტსაც, ამ მედიკამენტის მიცემა უნდა დაიწყოს დაუყოვნებლივ და გაგრძელდეს ყოველდღიურად, ვიდრე არ დასრულდება მკურნალობის კურსი ან ვიდრე პასუხისმგებელი ექიმი არ გადაწყვეტს მის შეწყვეტას. 
  
ნებისმიერი მძიმე გვერდითი რეაქციის შესახებ შეტყობინება უნდა მოხდეს 24 საათის ვადაში, პაციენტის კვლევის იდენტიფიკატორის გამოყენებით.  
	SOP-4 - 7

	7
	[bookmark: _Hlk49343338]შემდგომი დაკვირვება - კლინიკიდან პაციენტის გაწერის ან გარდაცვალების შემთხვევაში, გაიარეთ ავტორიზაცია საიტზე https://data.castoredc.com/studies და შეიყვანეთ შემდეგი მონაცემები:
- პაციენტის კვლევის იდენტიფიკატორი
- რომელი საკვლევი პრეპარატით ხდებოდა მკურნალობა (და რამდენი დღის განმავლობაში)
-იმყოფებოდა თუ არა პაციენტი მართვით სუნთქვაზე და ჩაუტარდა თუ არა ინტენსიური თერაპია (და ასეთის არსებობის შემთხვევაში, როდის)
-გაწერის თარიღი ან გარდაცვალების თარიღი და მიზეზი. 
   
თუ ელექტრონულ სისტემაში პაციენტის დარეგისტრირებიდან 6 კვირის ინტერვალში არ მოხდება დაკვირვების პერიოდზე ინფორმაციის მიღება, იგზავნება შეხსენება.  
	SOP-8



[bookmark: _Toc38012200]მიზნები 
წინამდებარე პროტოკოლის მიზანია დაავადების ძირითადი გამოსავლების მხრივ სტანდარტული მკურნალობის ეფექტიანობასთან სტანდარტულ მკურნალობას დამატებული ოთხიდან ერთ-ერთი საკვლევი სამკურნალო რეჟიმის ეფექტიანობის შედარება ჰოსპიტალიზებულ პაციენტებში. 

ამ მასშტაბური საერთაშორისო რანდომიზებული კვლევის უპირველესი მიზანია  სარწმუნოდ შეფასდეს, თუ  რა ზემოქმედებას ახდენს აღნიშნული ანტივირუსული მკურნალობის რეჟიმები  საშუალოდ და მძიმედ მიმდინარე COVID-ით პაციენტების სტაციონარში სიკვდილობაზე. 

კვლევის მეორე ამოცანაა შეფასდეს, თუ რა ზეგავლენას ახდენს აღნიშნული ანტივირუსული მკურნალობის მეთოდები ჰოსპიტალიზაციის ხანგრძლივობაზე და მართვითი სუნთქვის ან ინტენსიური თერაპიის მიღების საჭიროებაზე, ასევე განისაზღვროს მძიმე გვერდითი რეაქციებიც.

მოსალოდნელი არაა, რომ რომელიმე აღნიშნული მკურნალობის მეთოდი, რომლის კვლევაც ამჟამად მიმდინარეობს, დიდ ზემოქმედებას მოახდენს სიკვდილიანობის რისკზე, მაგრამ თუ რომელიმე მათგანს ექნება თუნდაც საშუალო ეფექტი და მოხდება მისი ფართოდ გამოყენება, ამით შესაძლებელი გახდება მასშტაბური სიკვდილიანობის თავიდან აცილება. და პირიქით, მნიშვნელოვანი იქნება იმის სარწმუნო დემონსტრირებაც, რომ გარკვეული პრეპარატები არავითარ არსებით ზეგავლენას არ ახდენენ დაავადების გამოსავლებზე. თუმცა, საშუალო დონის ეფექტიანობა, შეიძლება სარწმუნოდ იქნეს განმტკიცებული ან უარყოფილი მხოლოდ ფართომასშტაბიანი რანდომიზებული კვლევებით მიღებული მტკიცებულების მეშვეობით. 

[bookmark: _Toc38012201]საკვლევი პოპულაცია: კვლევაში ჩართვა, კვლევიდან გამორიცხვა და რეკრუტირება 
შესაბამისობის კრიტერიუმები: თანხმობის მიმცემი სრულწლოვანი პირები (ასაკი ≥18 წელი), რომლებიც ჰოსპიტალიზებულნი არიან დადასტურებული COVID-19-ით, რომლებიც ჯერ არ იღებენ საკვლევ მედიკამენტებს, არ გააჩნიათ ალერგია ან უკუჩვენება რომელიმე პრეპარატის მიმართ (მათზე პასუხისმგებელი მკურნალი ექიმის შეხედულებით), და რომელთა გადაყვანაც მომდევნო 72 საათის განმავლობაში სხვა ისეთ საავადმყოფოში, რომელიც კვლევაში არ მონაწილეობს, მოსალოდნელი არ არის. კვლევაში მონაწილეობას შესთავაზებენ მხოლოდ იმ პაციენტებს, რომლებსაც მიიღებენ კვლევაში მონაწილე კლინიკები; უფრო ფართომასშტაბიანი რეკრუტირება მოსალოდნელი არ არის.   

პაციენტს არ შეუძლია კვლევაში მონაწილეობის მიღება, თუ მისი მკურნალი ექიმი მიიჩნევს, რომ მას მნიშვნელოვანი უკუჩვენება აქვს რომელიმე საკვლევი პრეპარატის მიმართ. იხილე უკუჩვენებების სექცია 

[bookmark: _Toc38012202]საკვლევი პროდუქტები და საკვლევი სამკურნალო რეჟიმები
კვლევის ფარგლებში უნდა შეფასდეს სამი პოტენციური  ანტივირუსული პრეპარატი/იმუნომოდულატორი: რემდესივირი, აკალაბრუტინიბი,  და ინტერფერონი (β1a) (იხ. SOPs-4 - 7b). 

[bookmark: _Toc38012203]მომზადება, მართვა, შენახვა და ანგარიშვალდებულება
საკვლევი პრეპარატების ადგილზე მიწოდება მოხდება უშუალოდ მონაწილე კომპანიების მიერ ან სხვა რეგიონალური თუ ადგილობრივი ფარმაცევტული საცავებიდან. სხვა ყველა დანარჩენი საშუალებები უზრუნველყოფილი იქნება თავად დაწესებულების მიერ. დაწესებულების მთავარი მკვლევარი პასუხისმგებელია საკვლევი მედიკამენტების განკარგვაზე და პროდუქტის ანგარიშვალდებულებაზე (იხ. SOPs-4 - 7b).

[bookmark: _Toc38012204]საკვლევი პროდუქტების ფორმულაცია, სტაბილურობა, ეტიკეტირება, შენახვა და მომზადება
თითოეული საკვლევი პროდუქტების დეტალების სანახავად, იხილეთ SOP-4 - SOP-7b. 

[bookmark: _Toc38012205]მედიკამენტების მიღების შეწყვეტა და პაციენტის გამორიცხვა კვლევიდან 
მთელი დროის განმავლობაში პაციენტის მკურნალობასთან და უსაფრთხოებასთან დაკავშირებულ გადაწყვეტილებებზე პასუხისმგებელია მხოლოდ ამ პაციენტის სამედიცინო გუნდი. აქედან გამომდინარე, თუ სამედიცინო გუნდი გადაწყვეტს, რომ შემთხვევითობის პრინციპით გადანაწილებული მკურნალობის ვარიანტიდან გადახვევა ნამდვილად აუცილებელია, ეს უნდა განხორციელდეს.
1. საკვლევი პრეპარატის მიცემა უნდა შეწყდეს, თუ მკურნალი ექიმი მიიჩნევს, რომ ეს პაციენტების ინტერესებშია, და მოიცავს, მაგრამ არ შემოიფარგლება,  სიცოცხლისათვის საშიშ მოვლენებს.
2. საკვლევი მედიკამენტის გამოყენება უნდა შეწყდეს, თუ სამედიცინო გუნდს ეჭვი აქვს პრეპარატით გამოწვეულ რაიმე  მოულოდნელ სერიოზულ რეაქციაზე, რომელიც სიცოცხლეს საფრთხეს უქმნის. გარდაცვალების ან კლინიკიდან გაწერის შემთხვევაში მათი კლინიკაში ყოფნისას შედეგების შესახებ მოხდეს შეტყობინების გაგზავნა.  
3. პაციენტებს ნებისმიერ დროს შეუძლიათ უარი თქვან საკვლევ მკურნალობაზე, მაგრამ კვლავ განაგრძონ კვლევაში მონაწილეობა და გარდაცვალების ან კლინიკიდან გაწერის შემთხვევაში მათი კლინიკაში ყოფნისას შედეგების შესახებ მოხდეს შეტყობინების გაგზავნა.  
4. პაციენტებს ასევე ნებისმიერ დროს შეუძლიათ უარი თქვან მთლიანად კვლევაში მონაწილეობაზე ყოველგვარი უარყოფითი შედეგის გარეშე და განაგრძონ ადგილობრივი სტანდარტებით გათვალისწინებული მკურნალობა (მაგრამ არ მოხდება ამის შესახებ შეტყობინების გაგზავნა).  

[bookmark: _Toc38012206]რანდომიზაცია 
პაციენტების რანდომიზაცია მოხდება კვლევის ვებსაიტის მეშვეობით ადგილზე ხელმისაწვდომი მკურნალობის რეჟიმების თანაბარი გადანაწილებით (4 შესაძლო სამკურნალო რეჟიმი თუ ადგილზე ხელმისაწვდომია ყველა საკვლევი პრეპარატი, ან უფრო ნაკლები, თუ ყველა პრეპარატი არ არის ხელმისაწვდომი - იხ.  SOP 2):
· მხოლოდ ადგილობრივი სტანდარტით განსაზღვრული მკურნალობა, 

ან ადგილობრივი სტანდარტით განსაზღვრული მკურნალობა და დამატებით ერთ-ერთი ქვემოთ ჩამოთვლილი სამკურნალო რეჟიმი:
· რემდესივირი (ყოველდღიური გადასხმა 10 დღის განმავლობაში) 
· აკალაბრუტინიბი (პერორალურად დღეში ორჯერ, 10 დღის განმავლობაში)
· ინტერფერონი β1a (ყოველდღიური ინექცია 6 დღის განმავლობაში).

[bookmark: _Toc38012207]შეტყობინება გვერდითი მოვლენების შესახებ
ნებისმიერი მოულოდნელი სერიოზული გვერდითი მოვლენების შესახებ შეტყობინება, რომელიც სიცოცხლეს საფრთხეს უქმნის (მაგ. ანაფილაქსია, სტივენს-ჯონსონის სინდრომი, აპლაზიური ანემია ან ნებისმიერი შედარებით უცნაური რეაქცია) უნდა მოხდეს კვლევის ვებგვერდის მეშვეობით 24 საათის ვადაში. ასეთი გართულებები შეიძლება უკიდურესად იშვიათ შემთხვევებში დაფიქსირდეს და არ არსებობს საფუძველი ვივარაუდოთ, რომ ეს გართულებები საკვლევი მკურნალობის მეთოდებითაა გამოწვეული, შესაბამისად, ბევრ კლინიკას საერთოდ არ მოუწევს ასეთი შეტყობინების გაკეთება (SOP 9). რამდენიმე ქვეყანა (დღეისათვის მინიმუმ 4 ქვეყანა) ასევე შეაგროვებს დეტალურ ინფორმაციას გვერდითი მოვლენების და მძიმე გვერდითი მოვლენების შესახებ. მძიმე გვერდითი მოვლენების შესახებ შეტყობინება 24 საათის განმავლობაში უნდა მოხდეს კვლევის ვებსაიტის საშუალებით. იმ შემთხვევაში, თუ ქვეყნები შეაგროვებენ გვერდითი რეაქციის ვრცელ მონაცემებს, ისინი „სოლიდარობის“ კვლევის მონაცემთა ბაზაში შევა.


[bookmark: _Toc38012208]სტატისტიკური ასპექტები
ანალიზის მეშვეობით ხდება გამოსავლების კავშირის დადგენა შემთხვევითობის პრინციპით დანიშნულ მკურნალობასთან (ე.ი. „დასახული მკურნალობის“ ანალიზი). პირველადი ანალიზი აფასებს დანიშნული მკურნალობის ზემოქმედებას სტაციონარში ნებისმიერი მიზეზით გამოწვეულ სიკვდილობაზე, და ცალ-ცალკე ახდენს იმ ადამიანების მონაცემების ანალიზს, რომლებსაც საავადმყოფოში შეყვანისას ჰქონდათ მძიმედ მიმდინარე დაავადება  და რომლებსაც ეს  არ ჰქონიათ.

მთავარი მეორეული ანალიზი აფასებს დანიშნული მკურნალობის ზემოქმედებას ჰოსპიტალიზაციის ხანგრძლივობაზე (დრო რანდომიზაციიდან გაწერამდე), და  მართვითი სუნთქვისა და ინტენსიური თერაპიის საჭიროებაზე.


[bookmark: _Toc38012209]საკვლევი პოპულაციის ზომა
საზოგადოებრივი ჯანმრთელობის დაცვის სფეროში საგანგებო მდგომარეობის ძირითად პროტოკოლში საკვლევი პოპულაციის  ზომა მითითებული განსაზღვრული არ არის. შუალედურ შედეგებს განიხილავს მონაცემებისა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი და აღნიშნული კომიტეტი იღებს გადაწყვეტილებას რამდენად ხშირად უნდა განხორციელდეს შუალედური ანალიზი. სავარაუდოა, რომ კვლევაში მოხდება სულ მცირე, რამდენიმე ათასი პაციენტის რეკრუტირება.

რაც მეტია ელექტრონულ სისტემაში შეტანილი მონაცემები, მით უფრო ზუსტი იქნება კვლევის შედეგები, მაგრამ კვლევაში ჩართული პირების რაოდენობა  მნიშვნელოვნად არის დამოკიდებული ეპიდემიის განვითარებაზე. თუ მოხდება მნიშვნელოვანი რაოდენობის პაციენტების ჰოსპიტალიზაცია კვლევაში მონაწილე ცენტრებში, შესაძლებელი იქნება კვლევაში ჩაერთოს მსუბუქად მიმდინარე დაავადებით არაერთი ათასი ჰოსპიტალიზებული პაციენტი და მხოლოდ რამოდენიმე ათასი მძიმედ მიმდინარე დაავადებით ჰოსპიტალიზებული პაციენტი. თუმცა უნდა აღინიშნოს, რომ  შეიძლება ვერ მოხერხდეს რეალური, საკვლევი პოპულაციის  სათანადო ზომების შეფასება კვლევის დასაწყისში. დიდი რაოდენობით მონაცემების შეტანის კიდევ ერთი მიზეზი მდგომარეობს იმაში, რომ  საკვლევი მკურნალობის რეჟიმების ეფექტიანობა  შეიძლება მნიშვნელოვნად განსხვავდებოდეს სხვადასხვა პოპულაციებსა და ქვეპოპულაციებში (მაგ. პაციენტები რომელიმე კონკრეტული უკვე არსებული დაავადებით, ხანშიშესული ადამიანები, პაციენტები ერთ ან რომელიმე სხვა დიდ ქვეყანაში). თუ მოხდება საკმარისი რაოდენობის რანდომიზაცია, შესაძლებელი იქნება სტატისტიკურად სარწმუნო მკურნალობის მეთოდების შედარებების მიღება რამდენიმე ქვეყნის ან სხვადასხვა ტიპის პაციენტების მიხედვით.
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მედიკამენტის უკუჩვენებები
რემდესივირს გააჩნია უკუჩვენება იმ პაციენტებისთვის, რომლებსაც ადრე აღენიშნებოდათ ჰიპერმგრძნობელობა პრეპარატის რომელიმე კომპონენტის მიმართ, და იმ პირთათვის, ვისაც გააჩნიათ რეზისტენტობა რომელიმე კომპონენტის მიმართ. 

აკალაბრუტინიბი
კონკრეტული უკუჩვენებები არ გააჩნია

ინტერფერონი Beta 1a

ჰიპერმგრძნობელობა ბუნებრივი ან რეკომბინანტული ინტერფერონის Beta1a ან რომელიმე სხვა ინგრედიენტის მიმართ. გარკვეული მონაცემები არსებობს ორსულობისა და ძუძუთი კვების შესახებ.
თუ აღნიშნული პირობები მითითებულია ანკეტაში, პაციენტი კვლევის ამ ეტაპის რანდომიზაციისთვის არ დაიშვება. შენიშვნა: აღნიშნული კვლევა ტარდება საავადმყოფოებში. ამრიგად, მედიკამენტების გამოყენებაზე განხორციელდება სტანდარტული ზედამხედველობა (როგორც წესი, პაციენტის მიღებიდან 48 საათის განმავლობაში) და კლინიკური კვლევები (შესაბამისი სისხლის ანალიზის ჩათვლით), რომლებიც განაპირობებს ცვლილებების შეტანას როგორც მკურნალობაში, ასევე თანმდევი მედიკამენტების გამოყენებაში (მაგ., პრეპარატების პოტენციური ურთიერთქმედების შემთხვევაში). ექიმს შეუძლია გადაწყვიტოს, რამდენად მიზანშეწონილია ასეთი მედიკამენტების დროებით შეწყვეტა, რათა პაციენტმა შეძლოს დანიშნული ჩარევის კურსის ჩატარება. მიუხედავად იმისა, რომ ორსულობის დროს პრეპარატის გამოყენების შესახებ არსებული მონაცემები დამაიმედებელია, იმის გამო, რომ მუცლად მყოფ ბავშვებზე მკურნალობის შედეგი გაურკვეველია, კვლევაში მონაწილე ქალებისთვის არ არის რეკომენდებული დაფეხმძიმება კვლევის ფარგლებში მკურნალობის დასრულებიდან 3 თვის განმავლობაში.



[bookmark: _Toc38012212]მარეგულირებელი, ეთიკური და კვლევის ზედამხედველობის საკითხები
აღნიშნული კვლევა ჩატარდება ICH E6(R2) პრინციპების შესაბამისად. მას შემდეგ, რაც ადგილობრივი ეთიკის კომიტეტები განიხილავენ წინამდებარე საერთაშორისო პროტოკოლს, შეიძლება მოხდეს მისი დამტკიცება (რის შემდეგაც კვლევის გაგრძელება შესაძლებელია აღნიშნულ რეგიონში) ან დამტკიცებაზე უარის თქმა (რა შემთხვევაშიც არ მოხდება კვლევის გაგრძელება), მაგრამ მასში ცვლილებების შეტანა დაუშვებელია. მსგავსად ამისა, კვლევის მიმდინარეობის პერიოდში ძირითად პროტოკოლსა ან თანხმობის პროცედურაში  ცენტრალურ დონეზე შეტანილი ნებისმიერი არსებითი ცვლილება შეიძლება დამტკიცდეს ან უარყოფილ იქნეს ადგილობრივი ეთიკის კომიტეტების მიერ.  თუ ადგილობრივი ეთიკის კომიტეტი უარს ამბობს დამტკიცებულ ძირითად პროტოკოლში შეტანილ ცვლილებებზე, ჯანდაცვის მსოფლიო ორგანიზაციის მიერ განხორციელებული მხარდაჭერა, მედიკამენტებით მომარაგების ჩათვლით, უნდა გაგრძელდეს თავდაპირველად დამტკიცებული პროტოკოლის შესაბამისად. 


[bookmark: _Toc38012213]ინფორმირებული თანხმობის პროცესი
კვლევაში მონაწილეობის უფლების მქონე პაციენტები  კვლევის მოკლე აღწერას მიიღებენ როგორც ზეპირი, ასევე წერილობითი ფორმით. თუ ისინი კვლევაში ჩართვის სურვილს გამოხატავენ, მათ წინასწარ უნდა გააკეთონ ელექტრონული ხელმოწერა თანხმობის შესახებ. როგორც ელექტრონულ ანკეტაშია მითითებული, თანხმობის პროცესი უნდა ჩატარდეს ეროვნული ეთიკური პრინციპების შესაბამისად, და იმის, რაც მისაღებია ქვეყანაში, მათ შორის, მისაღებია თუ არა გადავადებული ინფორმირებული თანხმობის მიღება.
ინფორმირებული თანხმობის მიღებისას, ინფორმირებული თანხმობა უნდა იყოს დოკუმენტირებული, ხელმოწერილი და დათარიღებული წერილობითი თანხმობის ფორმით. როგორც ელექტრონულ ანკეტაშია მითითებული, ხელმოწერის გვერდის ფოტოს ატვირთვა ხდება კვლევის პლატფორმაზე უსაფრთხო პროგრამის გამოყენებით - რომელიც GCP-ს შეესაბამება და დაუყოვნებლივ შიფვრავს და უსაფრთხოდ ინახავს მონაცემებს.
თანხმობის შესახებ პირადი გასაუბრების გარდა სხვა მეთოდები შეიძლება მისაღები იყოს, თუ ისინი ადეკვატური ინფორმაციის გაცვლის და დოკუმენტაციის საშუალებას იძლევა, და უზრუნველყოფს, რომ თანხმობის ფორმის ხელმომწერი არის ადამიანი, ვინც გეგმავს კლინიკურ კვლევაში ჩაწერას როგორც სუბიექტი, ან არის სუბიექტის კანონიერად უფლებამოსილი წარმომადგენელი.
მხოლოდ იმ შემთხვევაში, თუ ეს ქვეყანაში მისაღებია, გადავადებული თანხმობა ითვალისწინებს მკვლევარის შეხედულებისამებრ რანდომიზაციას იმ კრიტერიუმების მიხედვით, რომლებიც გამოიკვეთა პროტოკოლის დამტკიცების დროს ეროვნული ეთიკის პრინციპების თანახმად, რასაც მოჰყვება პაციენტის (სუბიექტის გადავადებული თანხმობა) ან წარმომადგენლის (ნდობით აღჭურვილი პირის გადავადებული თანხმობა) ინფორმირებული თანხმობის მოთხოვნა მოგვიანებით ეტაპზე. უნდა არსებობდეს დამოუკიდებელი უფლებამოსილი მხარე, რომელიც განსაზღვრავს არის თუ არა პაციენტი ქმედუუნარო ან აქვს თუ არა შესაძლებლობა ინფორმირებული თანხმობის მისაცემად. თუ პაციენტმა ადრე უარი ეთქვა თანხმობაზე, გადავადებული თანხმობა აღარ გამოიყენება. თანხმობის ფორმის იმპროვიზირებული ზეპირი თარგმანი / ინტერპრეტაცია არ დაიშვება. იმ შემთხვევაში, თუ გადავადებული თანხმობა არ არის მისაღები, პაციენტები, რომლებსაც არ გააჩნიათ თანხმობის მიცემის უნარი და არ ჰყავთ სუროგატი, არ იქნებიან კვლევაში ჩართულნი.  
მათი ხელმოწერის ელექტრონული ფოტო ასლი ინახება, ხოლო ინფორმაციისა და თანხმობის ბეჭდური ასლი რჩება პაციენტთან  (SOP 2).
[bookmark: _Toc38012214]კონფიდეციალურობა და პირადი ცხოვრების ხელშეუხებლობა
პაციენტის კონფიდეციალურობა დაცულია მკვლევარების მიერ. რაიმე სახის იდენტიფიცირებადი ინფორმაცია არაავტორიზებულ მესამე მხარეს არ გადაეცემა. ანალიზის მიზნებისათვის მოხდება კვლევის ყველა მონაცემების დაშიფვრა. კვლევის შედეგების გავრცელებისას დაცული იქნება პაციენტის კონფიდენციალურობა. 

[bookmark: _Toc38012215]ძირითადი ფუნქციები და კვლევის ხელმძღვანელობა
კვლევის შუალედური ანალიზის მონიტორინგს ახორციელებს მონაცემებისა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი (დანართი 1 -  მონაცემებისა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი).

წინააღმდეგ შემთხვევაში, ჯანმოს, კვლევაში ჩართულ დაწესებულებებს და ადმინისტრაციულ პერსონალს (გარდა იმ პერსონალისა, რომლებიც ახორციელებენ კონფიდენციალურ ანალიზს) არ ექნებათ ინფორმაცია შუალედური შედეგების შესახებ. 


მტკიცებულება სიკვდილიანობის შესახებ საკმაოდ საფუძვლიანი უნდა იყოს, ხოლო ბუნდოვანების დიაპაზონი შედეგების შესახებ საკმაოდ შემჭიდროებული, რომ ზეგავლენა მოახდინოს მკურნალობის ეროვნულ და გლობალურ სტრატეგიებზე.
  
მონაცემებისა და უსაფრთხოების მონიტორინგის გლობალური კომიტეტი დამოუკიდებლად შეაფასებს აღნიშნულ ანალიზს და აცნობებს სამეთვალყურეო კომიტეტის აღმასრულებელ ჯგუფს, არის თუ არა შედეგები რომელიმე ეტაპზე საკმარისად სანდო გლობალური რეკომენდაციების გამოქვეყნებისა და მათზე ზემოქმედებისათვის. 

კვლევის ხელმძღვანელობა აღწერილია დანართში 2.

[bookmark: _Toc38012216]პროტოკოლთან შესაბამისობის მონიტორინგი
მონიტორინგი, რომელიც უზრუნველყოფს კვლევაში მონაწილე პაციენტების დაცვას და კვლევის მონაცემების შესახებ შეტყობინების დროულობას და სრულყოფილებას, ჩატარდება მონაცემთა ცენტრალური შემოწმების მეშვეობით და არა ადგილზე ვიზიტებით (რომელთაგან თავის არიდებაც ნაწილობრივ განპირობებულია გავრცელების შეზღუდვის მიზეზით). მონიტორინგი განხორციელდება საერთაშორისო რეგულაციების შესაბამისად. 
ბერნის უნივერსიტეტის კლინიკური კვლევის განყოფილება ჩაატარებს მონიტორინგს მსოფლიო დონეზე. შემდეგი ინფორმაცია წარმოადგენს გლობალური მონიტორინგის SOPS- ის ნაწილს, რომელსაც ჩვენ ვაზიარებთ ინფორმაციის მისაღებად

კლინიკური მონაცემების მონიტორინგი (CDM)
მოიცავს ყველა ფორმის სისრულის შემოწმებას.
გარდა ამისა, დამკვირვებლებმა დაადგინეს მონაცემთა წერტილები, რომლის მიხედვითაც შესაძლებელი იქნება სარწმუნოობის შემოწმება.
· დეტალური ინფორმაცია პაციენტის შესახებ
· საავადმყოფოში მიღების თარიღი: შეამოწმეთ სარწმუნოობა (უნდა იყოს მიმდინარე თარიღამდე და 2020 წელს) 
· რანდომიზაცია:
· დაადასტურეთ, რომ საკვლევი მედიკამენტებიდან არც ერთს არ გააჩნია უკუჩვენებები: ‘არ უნდა ჰქონდეს უკუჩვენება’
· მკურნალობა საავადმყოფოში:
· შეისწავლეთ დანიშნული მედიკამენტები: შეამოწმეთ რანდომიზაციის შედეგთან შესაბამისობა 
· მედიკამენტის დაწყების თარიღი: შეამოწმეთ სარწმუნოობა (უნდა იყოს საავადმყოფოში მიღების თარიღამდე)
· მედიკამენტის შეწყვეტის თარიღი: შეამოწმეთ სარწმუნოობა (უნდა იყოს საავადმყოფოდან გაწერის თარიღამდე / გარდაცვალებამდე
· საავადმყოფოში მიღწეული შედეგები
· [bookmark: _GoBack]გარდაცვალების ან გაწერის თარიღი: შეამოწმეთ სარწმუნოობა (უნდა იყოს საავადმყოფოში მიღების თარიღის შემდეგ).


[bookmark: _Toc38012217]საწყისი ჩანაწერებისა და კვლევის ჩანაწერების შენახვა
საწყისი მონაცემები ელექტრონულია. კვლევასთან დაკავშირებული ჩანაწერები, პროდუქტის ხელმისაწვდომობის შესახებ ჩანაწერები და ინფორმირებული თანხმობის შესახებ ჩანაწერების შენახვა მოხდება კვლევის შეწყვეტიდან არანაკლებ 5 წლის ვადით. თუ ამ პერიოდამდე ან აღნიშნულ პერიოდში ეს კვლევა გამოყენებული იქნება მარკეტინგულ განცხადებაში რომელიმე საკვლევ პრეპარატთან მიმართებაში, ასეთ შემთხვევაში, ჩანაწერები ინახება განცხადების დამტკიცების ან მისთვის უარის თქმის მომენტიდან არანაკლებ 5 წლის ვადით. დაუშვებელია რომელიმე ჩანაწერის განადგურება ჯანმოს წერილობითი თანხმობის გარეშე, რომელიც მოქმედებს კვლევის სპონსორის რანგში. 

[bookmark: _Toc38012218]პროტოკოლიდან გადახვევა
რადგან პროტოკოლის თანახმად, პაციენტის მკურნალობასთან დაკავშირებით ყველა გადაწყვეტილების მიღებაზე, მათ შორის, საკვლევი მედიკამენტოზური მკურნალობის შეწყვეტაზე, თუ ამას მიზანშეწონილად მიიჩნევს, პასუხისმგებელია ადგილობრივი ექიმი, ერთადერთი მნიშვნელოვანი გადახვევა პროტოკოლიდან იქნება საკვლევი პრეპარატების დოზის მნიშვნელოვანი გადაჭარბება. ასეთ შემთხვევაში, შეტყობინება აღნიშნულის შესახებ უნდა განხორციელდეს 24 საათის განმავლობაში, კვლევის ვებგვერდზე. 

მონაცემთა და უსაფრთხოების მონიტორინგის კომიტეტის თავმჯდომარე, ასეთ შემთხვევაში, მიიღებს გადაწყვეტილებას იმის შესახებ, არის თუ არა აღნიშნული ფაქტი პროტოკოლიდან იმდენად მნიშვნელოვანი გადახვევა, რომ აუცილებელია მისი დაუყოვნებლივ გადაგზავნა შესაბამის ეროვნულ კოორდინატორთან და ეთიკის საკითხების კომიტეტთან.  

[bookmark: _Toc38012219]სპონსორობა და ინტერესთა კონფლიქტის მართვა 
ყველა ქვეყანაში ამ კვლევის თანასპონსორები არიან ჯანმრთელობის დაცვის ეროვნული სამინისტროები და ჯანმრთელობის მსოფლიო ორგანიზაცია. კვლევის სპონსორები მოახდენენ შესასწავლი მედიკამენტების მიწოდებას საფასურის გარეშე, მაგრამ კვლევა არ ფარავს პაციენტის მკურნალობის სხვა ასპექტებს. 

კრიტიკულად მნიშვნელოვანია აღნიშნული კვლევის დამოუკიდებლობა რომელიმე ფაქტობრივი ან აღქმული ფინანსური ზეგავლენისაგან, როგორიცაა ფარმაცევტული კომპანიები ან მათი კონსულტანტები. 
შესაბამისად, ნებისმიერი სახის ინტერესთა კონფლიქტი გამოვლინდება კვლევის დაგეგმვის, წარმართვის, ანალიზის, ინტერპრეტაციისა თუ გასაჯაროების დროს, და მისი მართვა მოხდება ჯანმოსა და ეროვნული თანასპონსორის მიერ.

[bookmark: _Toc38012220]მონაცემთა გაზიარება 

მონაცემებზე საკუთრების უფლება თითოეულ მკვლევარს და ქვეყანას რჩება. მონაცემები გამოყენებული იქნება ანალიზისთვის, როგორც ეს აღწერილია ოქმში. კვლევის დასრულების და მისი შედეგების გამოცხადების შემდეგ  მოხდება მონაცემთა ანონიმური გაზიარება და მათი მონაცემები მიეწოდება მკვლევარების თითოეულ გუნდს, მონაცემთა გაზიარების შესახებ ჯანდაცვის მსოფლიო ორგანიზაციის პოლიტიკური განცხადების შესაბამისად.  

[bookmark: _Toc38012221]პუბლიკაციები
აღნიშნულ საერთაშორისო თანამშრომლობას კოორდინაციას უწევს ჯანმრთელობის მსოფლიო ორგანიზაცია, რომელიც ამავდროულად კვლევის სპონსორიცაა. ნებისმიერი სრულიად სარწმუნო შუალედური შედეგების/დასკვნების გავრცელება მოხდება სწრაფად, ჯანმოს მიერ. ადგილი ექნება ჯგუფურ ავტორობას, რომელიც აღიარებს ყველა ეროვნული თუ ადგილობრივი მკვლევარის შეტანილ წვლილს და იხელმძღვანელებს სამედიცინო ჟურნალების რედაქტორთა საერთაშორისო კომიტეტის (ICMJE) რეკომენდაციებით. ნებისმიერი სრულიად სარწმუნო შუალედური მონაცემები სიკვდილიანობის შესახებ იქნება გავრცელებული სწრაფად ჯანმოს მიერ, და გამოქვეყნდება თანამშრომლების სახელით.


[bookmark: _Toc38012222]დაზღვევა 
ჯანმომ შექმნა გლობალური პასუხისმგებლობის დაზღვევა (მძიმე გვერდითი რეაქციის მქონე ადამიანებისთვის, რაც გამოიწვია COVID-19-ის საკვლევი მედიკამენტების გამოყენებამ სოლიდარობის კლინიკური კვლევის ფარგლებში),  რომელიც მოიცავს კვლევაში მონაწილე ყველა ქვეყანას.   

ჯანმოსთან შეთანხმების თანახმად და კვლევის მიზნებისათვის გამოსაყენებელი საკვლევი მედიკამენტების მიღების პირობის ფარგლებში, სოლიდარობის კლინიკურ კვლევაში მონაწილე ქვეყნებს მოეთხოვებათ, რომ ჯანმო, დონორები და საკვლევი მედიკამენტების მწარმოებლები დაიცვან ზიანისაგან. ამის სანაცვლოდ, ჯანმო, ზემოხსენებული დაზღვევის მეშვეობით, ხელს შეუწყობს კომპენსაციის ხელმისაწვდომობას იმ ცალკეული პირებისთვის, რომლებსაც მოცემული კვლევის ფარგლებში გამოყენებული საკვლევი მედიკამენტებით განუვითარდათ მძიმე გვერდითი რეაქცია.

დაზღვევა ითვალისწინებს მექანიზმს იმ ცალკეული პირების კომპენსაციისთვის, რომლებსაც საკვლევი მედიკამენტების გამოყენებით გამოწვეული მძიმე გვერდითი რეაქცია აქვთ. მთლიანი თანხის შეთავაზება მოხდება მიყენებული ზიანის კომპენსაციის ფარგლებში სრული და საბოლოო ანგარიშსწორებით, ნებისმიერი საჩივრის შემთხვევაში. 

გარდა ამისა, დაზღვევა უზრუნველყოფს პასუხისმგებლობის დაზღვევის გარკვეულ დონეს: (i) მწარმოებლებისთვის, რომელებიც უზრუნველყოფენ საკვლევი პრეპარატების მიწოდებას კვლევაში გამოსაყენებლად; (ii) ჯანმოსთვის; და (iii) ნებისმიერი პირისა და ორგანიზაციისთვის, რომლებიც ჯანმოსთან თანამშრომლობენ მიმღები მთავრობისთვის კვლევის საკითხებში დახმარების მიმართულებით (მათ შორის, დონორებისთვის). სადაზღვევო დაფარვა მოქმედებს, როდესაც პირი უარს აცხადებს დაზღვევით გათვალისწინებული ფიქსირებული ერთჯერადი თანხის სახით კომპენსაციის მიღებაზე. ეს თანხა მოხმარდება დავებთან დაკავშირებულ ხარჯების და კომპენსაციის გადახდას, მისი მიკუთვნების შემთხვევაში. 

ფაქტობრივად, სადაზღვევო დაფარვა არალიცენზირებული მედიკამენტით გამოწვეული მძიმე გვერდითი რეაქციისთვის გათვალისწინებულია ყველა ქვეყანაში, გარდა OECD-ის, EFTA-სა (ნორვეგია, შვეიცარია, ისლანდია და ლიხტენშტაინი) და ევროკავშირის ქვეყნებისა. სხვა სიტყვებით რომ ვთქვათ, ფაქტობრივად, სადაზღვევო დაფარვა მოიცავს ყველა იმ ქვეყნების წარმომადგენლებს, სადაც  ჯანმრთელობის მსოფლიო ორგანიზაციამ შეიძლება შეიტანოს არალიცენზირებული მედიკამენტები. პოლისის ტერიტორიული დაქვემდებარება (საჩივრების შეტანის შესახებ) ვრცელდება მსოფლიოს მასშტაბით. კომპენსაციის გადახდა, რომელსაც დაზღვევა ფარავს, უნდა მოხდეს პირდაპირ შესაბამისი პირებისთვის.
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