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12.

Bagoly Zsuzsa

A legtobb klinikai kutatds vildgszerte egyetemi cent-
rumokban, akadémiai kdzpontokban zajlik (intéz-
ményen beliili kutatds). Szdmos olyan kutatdsi terii-
let 1étezik azonban, amely akadémiai kornyezetben
egyaltaldn nem, vagy csak részben vizsgdlhatd. Az
intézményen kiviil végzett kutatdsok alatt olyan ku-

Intézmeényen kivili, multicentrikus
és nemzetkdzi klinikai tanulmanyok

tatdst értiink, ahol a kutatdshoz sziikséges egyének
vizsgdlata, vagy akdr a kutatds egésze nem nagy
centrumokban, intézményhez kototten zajlik. Bar
azonos alapra épiilnek, az intézményen kiviil végzett
kutatdsok szdmos aspektusban eltérnek az intézmé-
nyen beliil végzett kutatdsoktol.

Klinikai kutatasok intézmeényen belll és kivdl

Az akadémiai kérnyezetben végzett kutatds tagad-
hatatlanul sok elénnyel bir. Az egyik legnagyobb
elény, hogy a kutatdsban tapasztalt kutaték, mento-
rok vesznek részt, megfeleld szakmai hatteret bizto-
sitva a kutatds magas szinvonalon torténd kivitelezé-
séhez. A Kklinikai kutatdsokra specializdlédott
akadémiai kornyezetben adott a kutatdshoz sziiksé-
ges infrastruktira, a kutatds gyakorlati kivitelezésé-
hez sziikséges hdttér (pl. mintasz4llitds, laboraté-
rium, képalkoté vizsgdlatok, folyéiratokhoz valé
hozzdférés stb.). Az egyik legfontosabb tényezd
azonban a tapasztalat, hiszen a klinikai kutatdsok ki-
vitelezése sordn egy-egy korabbi kutatdsi projektbdl
a tanulsdgokat levonva a kovetkezd tanulmdny még
sikeresebb lehet. Azok a kutatok tehat, akik klinikai
kutatdsokkal mar régota sikeresen foglalkozé inté-
zetben dolgoznak, sok segitséget automatikusan
kapnak meg. A klinikai kutatdsok sordn a nagyobb
centrumok esetén elény, hogy évente sok beteget
kezelnek, ill. egyes beavatkozdsokat csak nagyobb
centrumok végeznek, igy a sziikséges beteganyag
konnyen 6sszegydjthetd.

A szamos elény miatt, amely az intézményen be-
lill végzett kutatdsokat jellemzi, sokan gy gondol-
jak, hogy az intézményen kiviil végzett kutatdsok-

nak nincs is létjogosultsdga, ami alapvetSen hamis
kovetkeztetés. Szamos akadémiai kdzpont kivdléan
fokuszdl egy-egy szakteriiletre, de vannak olyan ku-
tatdsi kérdések, amelyek csak intézményen kiviili
kutatds révén vélaszolhatok meg. Néhdny példat tar-
talmaz a 12.1. tdbldzat.

A nagy centrumokban, a vérosi lakossdg korében
végzett kutatdsi eredmények nem feltétleniil adap-

12.1. tablazat. Példak intézményen kivl
megvaldsithatd kutatasokra

— A tokaji bor rendszeres fogyasztasanak hatasa
a kardiovaszkularis rizik6tényez6kre a tokaji
bortermel§ vidék lakossaganak kérében

— A légzésfunkciok vizsgalata falun él6, illetve
a nagyvarosokban éI6 populaciok esetén

— A H1N1 influenzavirus eléfordulasanak gyakorisaga
a haziorvosi rendel6ben

— A véralvadasi rendellenességek gyakorisaga
a magyarorszagi romaknal

— Malaria-profilaxis hatékonysaga endémias terlleten
élék koérében

— A vOrdsiszap-katasztréfa lakossagra gyakorolt
egészséglgyi hatasa
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talhatok a kisebb falvakban, tanydkon él6kre. Sza-
mos kutatdsi hipotézis csak helyi kutatdssal tesztel-
hetd, legyen az etnikai, életmdédbeli, kulturalis, val-
ldsi vagy egyéb megfontoldsbol. A nagyobb
centrumok dltal vizsgdlt beteganyag sokszor nem
tiikrozi az egy régioban €16 egyének betegségspekt-
rumat. Ennek legfébb oka az, hogy a nagyobb cent-
rumok dltaldban az elldtds legfels§ szintjét képvise-
lik, igy oda rosszabb dllapotu betegek keriilnek,
akiknek az elldtdsdt a hdziorvos vagy kisebb kérhaz
nem véllalta, és igy Gket tovabbutaltdk a specializdlt
centrumba. Példaként szolgdlhat egy tanulmadny,
mely a carpalis alagut szindroma kezelésének maéd-
jat és a betegség kimenetelét vizsgalta hdziorvosok
korében. Az eredmények azt mutattdk, hogy a bete-

gek jelentds része javult a konzervativ kezelés hatdsa-
ra, és csak néhdny esetben volt sziikség a betegek to-
vabbutaldsdra specializalt centrumba mdtétes
megoldds céljabol. Ez ellentmonddsban volt azzal a
nagyobb centrumban végzett kutatdsi eredmények-
kel, mely szerint a carpalis alagut szindréma elsGdle-
gesen sebészi lton kezelhetd.

Az, hogy intézményen beliili vagy intézményen kivii-
li vizsgdlattal valdsithaté-e meg az adott kutatds, nagy-
ban fiigg a kutatdsi céloktdl és a kutatdsi hipotézistdl.
Amennyiben pl. a HIN1-virus el6forduldsi gyakorisa-
gdt akarjuk vizsgdlni az dtlagpopuldcidban, a haziorvosi
rendel6kben megfordult beteganyag vizsgdlata célsze-
riibbnek latszik, mint a kérhdzi osztdlyokon vagy az in-
tenziv osztdlyon fekvd betegek vizsgdlata.

A Klinikai kutatasban résztvevok, a kutatécsoport
kialakitasa intézmeényen belilli és intézményen kivili

kutatasok esetén

A klinikai kutatds személyi feltételeirdl lasd részlete-
sen a 10. fejezetet (Az elSfeltételek biztositdsa). Az
intézményen beliili és kiviili kutatdsok esetén a ku-
tatécsoport lehet hasonlé felépitést, de 1ényeges
kiilonbségek is lehetnek. Az intézményen beliili kli-
nikai kutatdsban résztvevGk esetén a kutatdcsoport
mérete a projekt méretével dltaldban egyenesen ara-
nyos. Az intézményen beliili kutatds esetén a kutaté-
csoport tagjai: a vizsgdlat vezet§ kutatdja, tdrskuta-
tok, klinikusok, statisztikusok, kutaté analitikusok,
studykoordindtor, dpoldk, a kutatdsban résztvevg
technikusok, egyéb egészségiigyi személyzet. Az in-
tézményen beliili kutatdst nagyban segitik az admi-
nisztrativ s pénziigyi teenddket elldtd személyzet
(pl. konyveld, pénziigyi eldado, titkarng, szamito-
gép-rendszergazda stb.). Intézményen kiviili kutatd-
sok esetén a kutatdcsoport 1étszama jéval kisebb le-
het, kivéve, ha intézmény 4ltal inicidlt kutatdsrdl van
sz6 (ldsd kés6bb). A kisebb 1étszdmu kutatécsoport
az esetek tobbségében azt jelenti, hogy a specializalt
feladatokra nincs kiilon ember, pl. a kutatécsoport-
nak nincs statisztikus tagja. Emiatt, a nagyobb cent-
rumokkal kapcsolatban nem 4llé intézményen kiviili
kutatdsok esetén, tobb problémadval kell megkiizdeni

a vizsgdlat folyamdn, a kutatds menete sokszor ke-
vésbé gordiilékeny. A betegelldtdsi oldalon a kutato-
csoport résztvevdje az intézményen kiviili kutatdsok
esetén gyakran a héaziorvos, esetleg vidéki kérhaz-
ban, szakrendel6ben dolgozé orvos. A hdziorvos az
intézményen kiviili kutatdsok esetén kiemelt szere-
pet kaphat, a populdciét jol reprezentdld, konnyen
hozzéférhetd beteganyag miatt a legtobb intézmé-
nyen kiviili kutatds a hdziorvosi praxis beteganyaga-
ra épiil. A hdziorvosnak mdédja van olyan betegeket
is bevonni a klinikai tanulmédnyba, akik soha nem
jonnének el egy nagyobb centrumba, hogy részt ve-
gyenek egy klinikai kutatdsban. Ennek szamos oka
lehet, pl. immobilizdltsdg, szkepticizmus, roghoz ko-
tott életméd (pl. dllattartds). Altaldnossdgban igaz,
hogy a haziorvost betegei személyesen ismerik, véle-
ményében megbiznak, {gy a betegek toborzdsa a
vizsgdlathoz konnyebben megvaldsulhat. Az intéz-
ményen kiviili kutatdsok esetén azonban gyakorib-
bak lehetnek a hibak, mint a nagyobb centrumokban
végzett kutatdsok esetén, hiszen a kutatdst végzének
jellemzden nincs kutatdsi tapasztalata. Ennek kikii-
szObolésére a protokollkészitésre, ill. az egyes felada-
tok oktatdsdra nagyobb hangsiilyt kell fektetni.
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A Kkollaboracio tipusai az intézményen kivli kutatasok

esetén

Ha valaki 6ndlléan, kutatdi tapasztalat vagy kolla-
bordcids hattér nélkiil intézményen kiviili kutatdsba
kezd, a siker esélye kicsi. A kutatdi €letben szdimos
sikeres projekt megfelel§ kollaborécié nélkiil soha-
sem valdsulhatott volna meg. Az informatika és tdv-
kozlés fejlédésével a tavolsdgok telekommunikdcios
dton egyszerden lekiizdhetdk, igy a tudomanyos kol-
labordcidk egyre szélesebb korben terjednek.

Az intézményen kiviili kutatdsok esetén a kolla-
boricidknak alapvetden két tipusdt kiilonboztethet-
jik meg: a ,fentrdl le” €s a ,lentrdl fel” modellt.

A fentrél le modell. A fentrdl le modell esetén
egy nagyobb centrum kutatécsoportja kezdeményezi
az intézményen kiviili kutatdst, azdltal, hogy megkér
haziorvosokat vagy kisebb kérhdzakban dolgozé or-
vosokat betegek bevdlasztdsdra az dltala megterve-
zett klinikai vizsgdlathoz. A vizsgdlatvezetSnek az
ilyen tipusu kollabordcidk esetén mindig be kell je-
lentkeznie a teriiletileg illetékes kérhdz intézményi
etikai bizottsdgdhoz, és csak a helyi engedélyek
megszerzése utdn kezdddhet el a vizsgdlat. A fentrdl
le modell gyakori megkozelités a nagy, multicent-
rikus tanulmanyok esetén. El6nye, hogy a kutatdsi
protokollt olyan kutatdsi tapasztalattal rendelkezd
szenior kutato késziti, akinek tapasztalata garancia
arra, hogy a kutatds szinvonala megfelel§. Tovdbbi
elény, hogy a betegek bevdlasztdsdhoz sziikséges in-
formdcidkat, a protokollt, legtobbszor a kutatdshoz
sziikséges anyagokat és eszkozoket is kézhez kapjak
a kutatdsban résztvevék. Az ilyen kutatdsokban valo
részvétel hasznos tapasztalattal gazdagitja az intéz-
ményen kiviili vizsgdlSt, de tuddsa dltaldban limitalt
marad, igy az egyéni kutatéi ambicidkat az ilyen
részvétel nem feltétleniil segiti eld.

A fentrdl le modell specidlis, fdazis III. klinikai
vizsgdlatok esetén jellemz§ tipusa, amikor egy
gyogyszercég kezdeményezi a klinikai kutatast,
gyakran nagy multicentrikus tanulmany formdjdban.

A lentrdl fel modell. A lentrdl fel modell esetén
az intézményen kiviil dolgozé kezdeményez egy ku-
tatdsi tervet vagy egy, a kozossé€g szamadra is hasznos
kutatdsi hipotézist, és a kivitelezéshez egy nagyobb
centrumban dolgozd, kutatdi tapasztalattal rendel-
kez6 mentor segitségét veszi igénybe. Az ilyen tipu-
sd kutatdsi program idedlis az olyan, intézményen
kiviil dolgozdk szamara, akik hosszabb tdvon PhD-
fokozat elérésére torekednek, vagy a késGbbiekben
ondll6 kutatdi ambicidkat tdpldlnak. Az ilyen jellegd
kutatdsi modell a vizsgdlt k6zosség szdmadra is hasz-
nos, célzott kutatdsi projekteket eredményezhet.
Hatrdnya, hogy a kutatdshoz sziikséges anyagi for-
rast gyakran az intézményen kiviili vizsgdlonak kell
elSteremtenie, ami nem konnyd feladat. Tovabbi
limitdl6 tényezd, hogy taldlni kell egy olyan elkote-
lezett mentort, aki elegendé energidt fektet a kuta-
tds megtervezésébe, az etikai engedélyek megké-
résébe, a kutatds feliigyeletébe. Az ilyen tipusd
kutatdsok mentordldsa rengeteg id6vel és energidval
jar, igy a valdban elkotelezett mentorok szdma ke-
vés. A nagyobb tapasztalattal rendelkez6 kutatdk
szdmos sajdt projektben elkotelezettek, igy kevés
idejiik marad egy intézményen kiviili kutatds mento-
réldsdra.

A lentrdl fel modell egy specidlis, elsGsorban fdzis
III. klinikai vizsgdlatok esetén jellemzé tipusa az un.
investigator-initiated trial (II'T), vagyis a vizsgdlé &l-
tal kezdeményezett klinikai tanulmény. Nyugat-Eu-
répaban a kutatdsi projektek jelentGs hanyada a
vizsgdlo (és nem a gyogyszergydrak) dltal kezdemé-
nyezett projekt. Az ilyen vizsgélattipus rendszerezd-
je, szervezgje és tdimogatdja Eurépdban a European
Clinical Research Infrastructure Network (ECRIN,
www.ecrin.org), anyagi hdtterét pedig eurdpai unids
pdlydzati forrés (jelenleg az FP7) biztositja.
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Elénydk és rizikdok, lassitd tényezOk, problémaforrasok
az intézményen kivli kutatasok esetén

ElonyOk nak, amelyek ugyan a betegelldtdsban nem jelente-
nek problémdt, de kutatdsi szempontbdl jelent&sé-
giik lehet. A megfelel6 mindségd adatgydtjtés,

Az intézményen kiviili kutatdsok vitathatatlanul  kérddivek kitoltése, mintavétel €s mintakezelés

nagy elénye, kiilonosen a fentrdl le modell esetén, a  olyan nehézségekbe iitkdzhet a vizsgdldk részérdl,

vizsgdlati alanyokhoz val6 hozzaférés. A nagyobb  amellyel gyakran csak a kutatds folyamdn szembe-
centrumokban dolgozé kutatdk igy olyan betegcso-  siilnek. Az intézményen kiviili kutatdsok esetén las-
porthoz férhetnek hozzd, amelyre a sajat intézmé-  sité tényezd, hogy a helyi kutatds kivitelezéséhez
nyiikben nincs lehet8ségiik, vagy csak nagyon lassan ~ gyakran nincs meg a nagyobb centrumokban meg-
érnék el a kivdnt mintaszdmot. A kisebb kérhdzak-  szokott infrastrukturdlis hdttér, a kutatdk az ilyen
ban, haziorvosi praxisban megfordulé betegek job-  esetekben altaldban sokkal komplexebb logisztikai
ban reprezentdljdk az dtlagos populdciét, mint  feladatokkal szembesiilnek. A kutatdsi tématdl fiig-
a nagyobb centrumokba jaro, gyakran sulyosabb dl-  g&en intézményen kiviili kutatdsok esetén akada-
lapotu vagy specidlis kezelést igénylS betegek. Na-  lyokba iitkdzhet a vizsgdlati alanyok toborzdsa (pl.
gyobb 1étszamu egészséges kontrollok toborzdsa is  zdrt kozosségek, nehezen megkozelithetd kozossé-
konnyebben valdsulhat meg hdziorvosokon keresz-  gek esetén). A tdavolsdgok miatt a problémak meg-
til. A lentrél fel modell f6leg az intézményen kiviili ~ beszélése elmaradhat, specidlis helyzetekben a vizs-
vizsgdlé szdmadra jdr elényokkel (egy klinikai vizsgd-  gdld tapasztalatlansdga miatt rossz dontés sziilethet,
lat vezetése, tapasztalatszerzés, PhD-fokozat meg-  €s utdlag mar sokszor nem helyrehozhatdk az ada-
szerzése stb.). A mentor szdmadra ilyenkor a publikd-  tok mindségét ront6 hidnyossdgok. A gyogyszercé-
ciékban valé szerz6ség, PhD-témavezetés lehet  gek 4ltal finanszirozott nagy, multicentrikus tanul-
el6ny, illetve a mentor szdmadra is jelenhet 4j tipusi ~ madnyok esetén ezért a klinikai tanulmdnyok helyi

tapasztalatot az intézményen kiviili kutatds segitése.  kivitelezé€sét monitorok ellendrzik.
A vizsgélatba bevont kozosség a helyi, intézményen Az intézményen kiviili kutatdsok esetén az idedlis

kiviili kutatdsokbdl gyakran jobban profitdl, a kuta-  modell egy hosszud tavu egyiittmikodés egy megfele-
tas eredményeit adott esetben jobban lehet a gyakor- 18 centrum és a kiilsd vizsgdldhely kozott a (a fentrdl
latba tiltetni (pl. eredményesebb helyi kezelési proto-  le és a lentrdl fel modell kombindldsa). A vizsgdlo-
kollok, sztirGprogramok kozosségre szabdsa stb.). hely igy segit a megfelel§ beteganyaghoz val6 hoz-
zaféréshez, a kutaté centrum pedig biztosithatja
a magas szinvonalud klinikai kutatds kivitelezéséhez

RIZIkO’k laSSIltO, tényezé’k sziikséges forrdsokat, tdmogatdst. Hosszu tdvon a
J J

bl . f 2ok helyi vizsgdlé munkdja megtériil, pétolhatatlan kuta-
proolemarorraso toi tapasztalatokkal gazdagodhat. A hosszui tavd

egylittmikodés sordn kiépiilhetnek azok az automa-
Az intézményen kiviili kutatdsokndl szdmos egyedi  tizmusok, infrastrukturdlis feltételek, melyek zokke-
rizikdval, lassité tényezdvel, problémaforrdssal is  némentessé tehetik a soron kovetkezd kutatdsi pro-
kell szdmolni. Az egyik rizik6tényezs, hogy a kuta-  jektek megvaldsitasat. A helyi k6zosség szamdra az
tast végz&knek nincsen kutatdi tapasztalatuk, igy  ilyen tipusu egyiittmiikodések hosszui tdvon gytimol-
nem feltétleniil ldtjak a jelentSségét olyan dolgok-  csozéek lehetnek.



Multicentrikus tanulmanyok

A multicentrikus tanulmdny olyan klinikai vizsgdlat,
ahol a betegek bevidlogatdsa a tanulmdnyba egynél
tobb intézményben, centrumban zajlik. Valédi multi-
centrikus tanulmanyrdl akkor beszélhetiink, ha a
centrumok koziil egyikben sem vdlogatjdk be a be-
tegeknek tobb mint a felét. A legtobb fazis I1I. inter-
vencids klinikai tanulmdny multicentrikus.

Elénydk

A multicentrikus tanulmanyok legnagyobb elénye,
hogy a tervezett mintaszdm relative konnyen elérhe-
td, ezért a nagy mintaszdmot igényld klinikai vizsga-
latok esetében gyakran alkalmazzdk az egyiittmiko-
désnek ezt a formdjat. Multicentrikus tanulmdny
forméjaban informdcié nyerhetd olyan betegségek-
rdl is, amelyeknek alacsony az incidencidjuk, ezért
egy vizsgédlohelyen lehetetlen lenne elegendd bete-
get bevdlasztani €s tanulmdnyozni. A multicentrikus
megkozelitéssel novelhetd annak esélye, hogy relati-
ve rovid id§ alatt olyan mintaszdmot érjiink el,
amely megfeleld statisztikai erével bir. A rovidebb
bevdlasztdsi id6 a koltségek jelentds csokkenését
eredményezi. Szélesebb geografiai régiot magdba
foglald, nemzetko6zi tanulmdnyok esetén tovdbbi
elény, hogy a kutatdsbdl nyert eredmények jobban
dltaldnosithaték egy nagyobb (pl. eurdpai) populd-
ciora. El6nyt jelent, hogy az egyes centrumok kuta-
tasi eredményei Osszehasonlithatdk, igy a kutatdsi
eredmények megbizhatdsdga jobb. Sok esetben az
egyes centrumok eredménye ko6zott lehet eltérés
a populdcio Osszetétele, etnikai, kulturdlis, demogra-
fiai stb. tényez6k révén.

Kivitelezés, nehézségek

Egy multicentrikus tanulmény lefolytatdsa komplex
és drdga feladat. Egy j6 mindgségd klinikai tanul-
mdnyt hosszas, minden apré részletre kiterjedd eld-
készités, tervezés el6z meg. A tervezés els§ szaka-
szaban a protokolliras kapja a legfGbb szerepet.
Multicentrikus tanulmdnyok esetén a protokollt
nagy tapasztalattal rendelkezd vezet§ kutaté irja

Multicentrikus tanulmanyok

meg, klinikai tanulmanyok kivitelezésében és ter-
vezésében jdrtas kutatdcsoporttagok segitségével
(pl. statisztikus, tdrskutatok). Ebben a szakaszban
rendkiviil fontos annak meghatdrozasa, hogy milyen
mintaszdmra lesz sziikség. A megfelel§ mintaszdm
elérésének idSpontjat elére meg kell tervezni.
A résztvevdk bevdlogatdsa a multicentrikus tanul-
manyokba gyakran kompetitiv médon zajlik, tehdt
a végleges mintaszdam eléréséig minden centrum
annyi beteget vdlaszt be a tanulmédnyba, amennyit
tud. Ez a megkozelités azt helyezi el6térbe, hogy a
vizsgdlat kezdetén tervezett sziikkséges mintaszdm
a kitlzott idépontra teljesiiljon. A multicentrikus ta-
nulmdnyok esetén nehézséget jelent, hogy a tanul-
madny sordn szinte mindig lesznek olyan centrumok,
amelyek végiil nem tudnak beteget bevdlasztani
a tanulmdnyba, vagy csak egy beteget tudnak beva-
lasztani. Ez sajnos a koltségeket jelentGsen emeli,
hiszen az adott vizsgdlohelyen ki kell épiteni a vizs-
galathoz sziikséges infrastruktirat, meg kell kérni
az etikai engedélyeket, a helyi vizsgdldkat oktatds-
ban kell részesiteni stb. A multicentrikus tanulmdny-
bdl nyert adatok akkor megbizhatdak, ha az egyes
vizsgdlohelyeken a vizsgdlatot folytatok elkotelezet-
tek, egyformdn és pontosan végzik a munkdjukat.
Az egyéni teljesitményekbdl adddé hibdk kikiiszo-
bolésére sok esetben az adatok kitoltése elektro-
nikus kérdSivek formdjdban torténik meg, ahol a
programba beépitett sziirék jelzik a vizsgdldnak, ha
példaul elképzelhetetlen eredményt irt be, vagy ki-
hagyott valamilyen adatot. A gydgyszercégek dltal
finanszirozott fazis I11. vizsgédlatok soran, a vizsgdld-
helyeken a vizsgdlék munkdjat monitorok figyelik
és ellendrzik, Gk felelnek a tanulmdny mindségbizto-
sitdsdért, kérdés vagy probléma esetén a vizsgald
Gket keresheti meg.

Fontos annak a kérdésnek az eldontése, hogy
a multicentrikus vizsgdlatok sordn hol torténjen a la-
boratériumi mérés. AlapvetSen két megkozelités
lehetséges: minden mintdt levétel utdn futdrral egy
kozponti laboratériumba széllitanak, és minden mé-
rés egy helyen torténik. Ez a megkozelités rengeteg
technikai problémat kikiisz6bol, és alapvetSen stan-
dardizdlt mérési viszonyokat tesz lehet6vé. Hat-
ranya, hogy rendkiviil drdga, emellett, ha a mintdk
egy része nem szdllithatd, ez a megoldds nem Kki-
vitelezhet§ (pl. trombocitafunkcids vizsgdlatok).
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Amennyiben helyi laboratériumokban torténnek a
laboratdriumi vizsgédlatok, fontos leellendrizni, hogy
a laboratérium részt vesz e megfeleld kiilsé mind-
ségbiztositdsi rendszerben és megvannak-e a sziiksé-
ges tanusitvdnyai. Amennyiben szdmos laborat6-
riumban folynak a mérések, figyelmet kell szentelni

Nemzetkdzi tanulmanyok

Nemzetkozi tanulmanyok 1étrejohetnek két intézet
vagy vizsgalohely kozremikodésével, vagy lehetnek
multicentrikusak. Két intézet kozott gyakran akkor
jon létre nemzetko6zi kollaboracid, ha az egyik in-
tézetnek olyan beteganyaghoz van hozzidférése,
amelyhez a mdsiknak nincs. Ilyen tipusi kollabora-
cié gyakran jon létre egy fejlettebb orszdg és egy fej-
16d6 orszdg intézete kozott. Ezekben az esetekben
gyakran a fejlettebb orszdg kutatéintézete kezdemé-
nyezi a kutatdst, annak koltségeit is dllja, és a vezetd
kutatd is a fejlett orszdg intézetébdl keriil ki. Két in-
tézet beteganyagdnak valamilyen szempontbdl tor-
ténd Osszehasonlitdsa is alapot adhat a nemzetko6zi
egyiittmikodésre. A nemzetkozi egyiittmikodés le-
het&séget teremt a betegségek kialakuldsdban, pato-
mechanizmusdban, a terdpidra adott vdlaszban meg-
figyelhet§ eltérd sajatossdgok kutatdsara, genetikai,
életmodbeli, valldsi stb. tényezSkben kiillonb6z6 két
populdcié esetén. A multicentrikus nemzetkozi ta-
nulményok 4ltaldban drédga, fejlett logisztikat igény-
16 tanulmdnyok. A jelentds koltség miatt leggyak-
rabban fazis III. gydégyszerkiprébdldsok esetén
taldlkozunk multicentikus nemzetkozi tanulmanyok-
kal.

El6nybk

A nemzetko6zi tanulmédnyok egyik legnagyobb el6-
nye kétségkiviil a specidlis beteganyag biztositdsa,
multicentrikus nemzetkozi tanulmdny esetén pedig
a konnyen elérhetd sziikséges mintaszam. Amennyi-
ben a tanulmdny egy fejl6ds vagy kevésbé gazdag
orszdgban megy végbe, a koltségek joval alacsonyab-
bak lehetnek, mint egy fejlettebb orszdg esetén. Az
Eurdpai Unié szamos pdlydzati lehetGséget biztosit
nemzetkozi kutatdsok, kollabordciok elGsegitésére.

arra, hogy az egyes laboratériumok ugyanazt a rea-
genst és miszert haszndljdk a mérésekhez, amennyi-
ben nem, az egyes vizsgalohelyek eredményei ko-
z6tt jelentds kiillonbség is lehet és az eredmények
nem lesznek 6sszehasonlithatok.

A nemzetkdzi tanulmanyok
specialis nehézségei

Nemzetko6zi tanulmédnyok esetében a kollaboracion
alapulé kutatds minden nehézsége el6fordulhat, de
a tdvolsdg, a nyelv, a kulturdlis kiillonbségek, a bii-
rokrdcia miatt a rizikdk tdlmutatnak a hazai kolla-
boracidok sordn tapasztalt problémdkon.

Tdvolsdg. A nemzetkozi tanulmdnyok esetén az
egyik legnagyobb riziké a tdvolsdagbdl adodé specia-
lis problémdk kezelése. A nagyobb tdvolsdagok miatt
a kutatok kozotti rendszeres személyes megbeszélés
nem kivitelezhet§. Amennyiben két intézmény ko-
zOtti kutatdsrdl van sz6, a tanulmdny induldsdnak
kezdetekor a két intézmény kutatdinak legaldbb
egyszer ajdnlott megldtogatni egymads intézetét.
A tanulmdny hosszatdl fliggden tovabbi megbeszElé-
seket, workshopokat lehet beiktatni, amelynek so-
ran a kutatdk elGadhatjdk tapasztalataikat, addigi
eredményeiket, problémadikat. A nemzetko6zi konfe-
rencidk gyakran tovabbi lehetSséget kindlnak taldl-
kozodkra, de ezek szdma dltaldban kevés. Természe-
tesen a kutatdknak a tanulmdny sordn gyakran kell
kommunikdlni e-mailben vagy telefonon. Napjaink-
ban a telekommunikacié gyorsabb, olcsébb, ami a
nemzetkozi kollabordciok kivitelez€sét megkonnyiti.
A kommunikdcié azonban mindkét oldalrdl oda-
addst és rendszerességet kivin. A legmodernebb
kommunikécids technikdk sem érnek semmit, ha
nem haszndljdk S6ket. A megfelel6 kommunikdcio
és a problémdkra adott gyors vélasz nélkiil a nagy
tavolsagokat dtivel§ kollabordcio sikere kétséges.

Nyelv. A tudomdny nyelve vildgszerte az angol.
Amennyiben nem két angol nyelvteriilet vagy nem
azonos nyelvl orszdgok kozott zajlik a nemzetko6zi
kollaboracid, szamos egyedi problémadval szembe-
siilhetnek a kutaték. Amennyiben a kutaték anya-



nyelve nem az angol, értelmezésbeli problémdk
adédhatnak a kutatds kivitelezése sordn. A betegek-
kel valé kommunikdcié mindig az adott orszdg
anyanyelvén torténik. Egyes kérddivek leforditdsa-
ndl, adatgytjtési ivek megfogalmazdsdndl nagy
hangsilyt kell fektetni arra, hogy a forditds lehetd-
leg minél jobban tiikrozze az eredeti vagy az angol
verzidt, hiszen amennyiben a forditds félreértelme-
zésre adhat okot, az eredmények hitelessége csorbdt
szenved. Az olyan esetekben, amikor az egyik or-
szag kutatdja elutazik a mdsik orszdgba, hogy ott se-
gédkezzen a betegek bevdlasztdsdban €s a kutatds
kivitelezésében, az egyik legfontosabb kérdés, hogy
ismeri-e a nyelvet. Nyelvismeret hidnydban csak
részlegesen lehet hasznos a kutatdsban, hiszen nem
tud a betegekkel kommunikalni, kérdgivet felvenni,
beleegyezd nyilatkozathoz tdjékoztatdst nyujtani, to-
vabb4d az angolul nem besz€l§ helyi asszisztensekkel,
kisegit§ személyekkel sem fogja tudni megértetni
magat.

Kulturdlis kiilonbségek. Bér egy globalizalt vildg
lakdi vagyunk, szdmos olyan kulturdlis differencia
létezik, egymdstol nem nagy tdvolsagra 1évS orszdg-
ok esetén is, amelyekkel szdmolni kell a kolla-
boracié sordn. Egyes orszdgokban eltér§ lehet
a munkarend (példdul a munkanapok vasdrnaptdl
csiitortokig tartanak). Mediterrdn orszdgokban a
délutdni szieszta idGszaka alatt nydron szinte telje-
sen ledllhat az élet. A munkdhoz, betegekhez valé
hozzdéllas szintén kiilonb6z§ lehet orszdgonként.
Nemzetkozi kollaboracidk esetén gyakran meg kell
kiizdeni az idGeltolédds okozta nehézségekkel is.

Biirokrdcia. Nemzetkozi kutatdsok esetén a klini-
kai kutatdsok finanszirozdsa, etikai engedélyeztetése
szamos biirokratikus akaddlyba iitk6zhet. Szamitani
kell arra, hogy a tanulmdny inditdsdhoz a sziikséges
feltételek helyi biirokratikus lassité tényez&k miatt
joval kés6bb dllhatnak majd rendelkezésre. Olyan
is el6fordul, hogy a tanulmdny egy adott orszdgban
hosszi engedélyeztetési procedira utdn sem kapja
meg az etikai engedélyt.

Specidlis veszélyek. Olyan orszdgok esetén, ahol
politikai instabilitds vagy akdr polgdrhdborus viszo-
nyok lehetnek, a kutaték biztonsdgdnak elStérbe
helyezésével kell arrél donteni, hogy kivitelezhetd-e
a kutatds. Az ilyen helyzetekbdl ad6dé rizikdk gya-

Nemzetkozi tanulmanyok

koriak lehetnek afrikai orszdgokban (pl. az AIDS-
kutatds teriiletén). Az elsGdleges szempont termé-
szeti vagy emberek dltal okozott katasztrofahelyze-
tek (pl. sugdrkatasztréfak, vorosiszap-katasztréfa)
esetén is a kutatdk biztonsdgdnak garantdldsa kell,
hogy legyen.

Szerzdség, szerzoi sorrend kérdése. A késGbbi kel-
lemetlenségek elkeriilése érdekében dltaldban a kol-
labordcio kezdetén érdemes tisztdzni az eredmé-
nyek kozlési modjat és a szerzGség, a szerzdi
sorrend feltételeit. Erdemes és fontos el6re megalla-
podni a kutatdsbdl szdrmazo kozlemény(ek) szerz6i
sorrendjében. Egyes kutatdintézetekben példaul ru-
tinszerd lehet a kutaté analitikusok szerzéként vald
szerepeltetése a kozleményben, mds intézetekben,
mads orszagokban lehet, hogy nem szokds. Nem sze-
rencsés, ha a tdrsintézetbdl olyan szerzdket is be sze-
retnének emelni a kozleménybe, akiknek kevés va-
16s hozzdjaruldsuk volt a tanulmdnyhoz. A legtébb
esetben a szerzGség kérdése dltaldban egyszeriien
tisztdzhato.

Finanszirozdsi kérdések. Nemzetkozi kollabora-
ciok esetén gyakori probléma lehet a kutatds koltsé-
geinek elosztdsi médja az egyes intézetek kozott.
Amennyiben a nemzetkozi kutatdsi projekt egy ko-
z0s kutatdsi palydzat segitségével finanszirozdédik, a
helyzet dltaldban egyszertibb, ilyenkor a pdlydzat
koltségtervében részletesen leirjak az egyes koltség-
tételeket, és a pdlydzat legtobbszér magdban foglal-
ja a kutaték utazdsaihoz sziikséges Osszeget is.
Amennyiben a kutatdst egy fejlettebb orszag kezde-
ményezi, €s egy szegényebb orszdg intézetével ki-
van kollabordlni, a koltségeket gyakran a fejlettebb
orszdg kutatdintézete vdllalja, akdr teljes egészében
is (pl. afrikai AIDS-kutatds). Ez néha okozhat olyan
elénytelen kutatéi hozzaéllast, melynek sordn a he-
lyi kollaboratorokat alkalmazottaknak tekintik, és
végiil a kutatdsi eredmények kozlése sordn nem ke-
riilnek megemlitésre. Finanszirozdsi kérdésekben
jelentds kiilonbségek lehetnek az egyes orszdgok
kozott (pl. nagyobb beruhdzdsok esetén kozbeszer-
zés szitkségessége, napidij fizetése kutatéknak kon-
ferencidk sordn stb.). Amennyiben a kutatdsi pro-
jektben nagyobb beruhdzds is szerepel, érdemes a
helyi finanszirozasi szabalyokrdl részletesen tdjéko-
z4dni.
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Etikai megfontolasok

Az etikai kérdésekrdl 1dsd részletesen a 15. fejezetet,
meg kell emliteni azonban néhdny, a nemzetkozi ku-
tatdsokra jellemzd, specidlis etikai kérdést, melyek
az utébbi években egyre inkdbb a figyelem kozép-
pontjdba keriilt. Alapvetd szabdly, hogy a klinikai ta-
nulmdnyhoz a sziikséges etikai engedélyt nemzetko-
zi tanulmdnyok esetén minden résztvevl orszdg
illetékes etikai bizottsdgdnak meg kell adnia. Azon-
ban egyes kevésbé fejlett orszdgokban a valds etikai
elbirdlds gyenge vagy nem is létezik, igy nem feltét-
leniil lesz valéjaban megvizsgdlva, hogy etikus-e
a tanulmdny. Mig a legtobb fejlett orszdgban a terhes
anydkat, gyermekeket, korldtozott cselekvéképessé-
gl egyéneket védi a torvény és klinikai kutatdsokba
csak nagyon szigoru és szabdlyozott koriilmények
kozott vonhatdk be, mds, fejletlenebb orszagokban
nem feltétlentil 1éteznek ilyen térvények.

Az egyik legnehezebb kérdés az olyan, szegény
orszagok beteganyagdn Kkivitelezett nemzetkozi
gyogyszerkutatds kapcsdn meriil fel, amikor a beteg-
ség stlyos, de az adott orszdgban nincs pénziik, lehe-
tdségiik az embereknek a kezelésre (pl. AIDS az
afrikai orszdgokban). Ilyenkor kérdéses, hogy a ta-
nulmdnyban vizsgdlni kivdnt dj kezelést a gazdag
orszdgokban elérhetd legjobb kezeléshez hasonlit-
sdk, vagy megengedhet§-e a placebokontroll is, hi-
szen az ottani emberek tgysem kapndnak kezelést.
A placebokontroll addsa ebben az esetben etikatlan-
nak tinhet. Amennyiben viszont ugy dontenek,
hogy az elérhetd legjobb kezeléshez fogjadk hasonli-
tani az Uj kezelést, mi lesz a tanulmdany lezdrdsa utdn
a betegekkel? Etikus-e elvenni t6litkk a gydgyulé-
sukat el@segit6 gydgyszert, csak azért, mert a kuta-
tas lezdrult, és eredményei rendelkezésre dllnak?
Amennyiben nem, kinek kellene finanszirozni ré-
sziikre a gyogyszerelést és meddig? Ezek a kérdések
olyan sulyos etikai dilemmadkat vetnek fel, amelye-
ket nem konny(i megvdlaszolni.

Szintén az afrikai AIDS-kutatds sordn meriiltek
fel olyan etikai kérdések, amelyek fejlett orszdgok
esetén eddig kevésbé tlintek fontosnak. A részvétel
a klinikai kutatdsokban mindig 6nkéntes kell, hogy
legyen, megfeleld felvildgositds utdn a résztvevd be-
leegyezd nyilatkozat aldirdsdval tanusitja, hogy on-
kéntesen villalja a tanulmdnyban valé részvételt.
Egyes afrikai orszdgok esetén azonban a ndék és

gyerekek beleegyezése elképzelhetetlen partneriik,
férjiik beleegyezése nélkiil.

Multicentrikus tanulmdnyok esetén az adatvéde-
lem kérdésében is szdmos kérdés adodhat. Egy
olyan, egyesiilt dllamokbeli kutatdintézet dltal kez-
deményezett tanulmdny esetén, amely nemzetkozi,
multicentrikus, az Egyesiilt Allamok allampolgarai-
rél gy(jtott személyes informdcidkat védi a térvény,
de az egyéb orszdgokban gytjtott adatokat az adott
orszdg ligyvédeinek kiadhatjdk. Igy a tanulmdnyban
szereplS egyén személyes adatain til akdr az alko-
hol- vagy drogfogyasztdsdval kapcsolatos informa-
ciok is kiadatdsra keriilhetnek, vagyis az egyén ada-
tainak védelme stilyos csorbdt szenvedhet. Az egyes
orszdgokra vonatkozé etikai kérdésekben a nemzet-
kozi tanulmanyok megkezdése elStt érdemes tdjéko-
z6dni.
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