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 Περίληψη 

Οι κλινικές µελέτες (ή και δοκιµές) σχεδιάζονται και εκπονούνται για την τεκµηρίωση 

της αποτελεσµατικότητας και ασφάλειας ενός θεραπευτικού παράγοντα για ανθρώπινη 

χρήση.  Οι κλινικές µελέτες ακολουθούν την προκλινική φάση την εργαστηριακή έρευνα 

και τις µελέτες σε ζωικά πρότυπα. ∆ιακρίνονται δύο βασικές κατηγορίες κλινικών 

µελετών: οι παρεµβατικές και οι µη παρεµβατικές. Οι παρεµβατικές κλινικές µελέτες 

είναι συνήθως τυχαιοποιηµένες ελεγχόµενες συγκριτικές µε ενεργό ή ανενεργό 

παράγοντα και περιλαµβάνουν µελέτες φάσεως Ι-ΙΙΙ. Οι µη παρεµβατικές κλινικές 

µελέτες είναι µετεγκριτικής φάσεως ΙV µελέτες που αποκαλούνται και µελέτες 

παρατήρησης και είναι είτε συγκριτικές έναντι οµάδος µαρτύρων ή µη συγκριτικές.  

Ο σχεδιασµός, η διεξαγωγή και η αξιολόγηση των αποτελεσµάτων των κλινικών 

µελετών στον άνθρωπο, διέπεται από ένα σύνολο ηθικών, µεθοδολογικών και 

επιστηµονικών προδιαγραφών που περιγράφονται ως ICH/GCP (International 

Conference of Harmonization / Good Clinical Practice). 

Τα θέµατα αρχής και η τήρηση αυτών κατά τα προβλεπόµενα από τη διεθνή διακήρυξη 

του Helsinki, την Ευρωπαϊκή νοµοθεσία και την Ελληνική νοµοθεσία και αποτελούν 

κοινή υποχρέωση ερευνητών, χορηγών, επιτροπών Ηθικής & ∆εοντολογίας και  Αρχών 
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Υγείας και Φαρµάκων. 

Η οικονοµική διαχείριση των µελετών ακολουθεί διαφανείς διαδικασίες και όπως 

προβλέπεται από την νοµοθεσία και την δεοντολογία γίνεται από τους επίσηµους Φορείς 

των ερευνητικών κέντρων (ΕΣΥ-ΥΠΕ  και Πανεπιστήµια). 

Η δηµοσίευση των ευρηµάτων των κλινικών µελετών σε περιοδικά µε κριτές συµβάλλει 

ουσιαστικά στη διαµόρφωση των σύγχρονων θεραπευτικών αποφάσεων στα πλαίσια της 

Ιατρικής που βασίζεται σε ενδείξεις (Evidence Based Medicine). 

Η επιδίωξη της βιοµηχανίας είναι η δηµοσίευση όλων των µελετών Φάσης II – IV και 

επ’αυτού τόσο η EFPIA (Σύνδεσµος Φαρµακοβιοµηχανίας στην Ευρώπη) όσο και η 

PhARMA (Σύνδεσµος Φαρµακοβιοµηχανίας στις ΗΠΑ), έχουν αποδεχθεί τις αρχές 

“Sponsorship, Authorship and Accountability”, που αφορούν στην προδηµοσίευση του 

σχεδιασµού και της υλοποίησης των µελετών στο www.clinicaltrialsorg καθώς και των 

οικονοµικών συµφερόντων των ερευνητών και συγγραφέων αυτών, όπως διατυπώθηκαν 

από την ∆ιεθνή Επιτροπή Εκδοτών Ιατρικών Περιοδικών (New England Journal of 

Medicine, JAMA, Lancet, Annals of Internal Medicine κλπ). 

Οι χορηγοί, οι ερευνητικοί φορείς, οι Αρχές όπως και οι εκδότες και οι κριτές των 

έγκριτων διεθνών επιστηµονικών περιοδικών εφαρµόζουν τακτικές επαλήθευσης των 

δεδοµένων των κλινικών µελετών, ελέγχου τήρησης α) των δικαιωµάτων των 

πειραµατόζωων και των ατόµων / ασθενών β) του προσωπικού και ιατρικού απορρήτου 

γ) της ύπαρξης οικονοµικών συµφερόντων των συγγραφέων ερευνητών και δ) της 

αξιοπιστίας της µεθοδολογίας, της στατιστικής ανάλυσης αλλά και των πρωτογενών 

δεδοµένων τους ώστε να διασφαλίζεται –διαφυλάττεται η ακεραιότητα και η αξιοπιστία 

της κλινικής έρευνας. 



 3

Η φαρµακευτική βιοµηχανία που βασίζεται στην Έρευνα και Ανάπτυξη αποτελεί  

κύριο χορηγό της βιοϊατρικής έρευνας, µε εδραιωµένη παρουσία στην 

Ευρωπαϊκή Ένωση και την Ελλάδα, όπου η εναρµόνιση της νοµοθεσίας 

αναµένεται να αποδώσει υψηλής ποιότητας, διαφάνειας και επιστηµονικής 

σηµασίας στοιχεία & προϊόντα που θα ενισχύσουν την ερευνητική 

ανταγωνιστικότητα και προβολή της ιατρικής κοινότητας και του έργου της.  

 

Εισαγωγή 

Οι κλινικές µελέτες (κλινικές δοκιµές) και κλινική έρευνα αποτελούν το κύριο 

µέσο µέσα από το οποίο η βασική έρευνα µεταφράζεται σε καινοτόµες ιατρικές 

θεραπείες. Τα δε αποτελέσµατα των κλινικών µελετών έχουν πρωταρχικό ρόλο 

στην έγκριση των νέων φαρµάκων και την περαιτέρω ανάπτυξη αυτών που είναι 

ήδη σε κυκλοφορία, αλλά και περαιτέρω στη διαµόρφωση των θεραπευτικών 

οδηγιών της κλινικής πρακτικής καθώς και την πολιτική της υγείας γενικότερα.  

 

Η κλινική έρευνα είναι και γίνεται ολοένα και πιο δαπανηρή µε αποτέλεσµα και 

η συνεργασία µε τη φαρµακευτική βιοµηχανία να είναι αναγκαία. Η 

φαρµακευτική βιοµηχανία αποτελεί τον κύριο χορηγό της ιατρικής έρευνας και 

και µέσω αυτής συνέβαλε σε σηµαντικό βαθµό στην επιστηµονική πρόοδο τα δε 

οφέλη για τους ασθενείς που προέκυψαν από την ανακάλυψη της συντριπτικής 

πλειοψηφίας των σύγχρονων φαρµακευτικών ουσιών µέσα από τις διαδικασίες 

έρευνας της φαρµακοβιοµηχανίας είναι αναµφίβολα. Αν και οι αναλύσεις αλλά 

και η πράξη καταδεικνύουν ότι πλέον η εµφάνιση πραγµατικά καινοτόµων 
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δραστικών ουσιών  είναι ιδιαίτερα σπάνια στο πλαίσιο των συµβατικών 

φαρµάκων, η φαρµακευτική βιοµηχανία συνεχίζει να επανεπενδύει τους πόρους 

από τις επιτυχηµένες προσπάθειες ανάπτυξης και κυκλοφορίας καινούριων 

θεραπευτικών παραγόντων στην συνεχιζόµενη έρευνα και ανάπτυξη. Πιο 

ελπιδοφόρος αναδεικνύεται τα τελευταία χρόνια η έρευνα στο χώρο της 

βιοτεχνολογίας, όπου οι νεώτεροι βιολογικοί παράγοντες αποτελούν σηµαντική 

προσθήκη στις θεραπευτικές επιλογές. 

 

Κλινικές µελέτες και αξιολόγηση θεραπευτικών µέτρων 
 
Οι κλινικές µελέτες σχεδιάζονται και εκπονούνται για την τεκµηρίωση της 

αποτελεσµατικότητας και ασφάλειας ενός θεραπευτικού παράγοντα για ανθρώπινη 

χρήση.  Ακολουθούν δε την προκλινική φάση - την εργαστηριακή έρευνα και τις µελέτες 

σε ζωικά πρότυπα. 

Ο παράγων υπό έρευνα, συνήθως φαρµακευτική ουσία, βιολογικός, βιοτεχνολογικός, 

γονιδιακή θεραπεία ή ιατροτεχνολογικό προϊόν, συγκρίνεται είτε µε εικονικό φάρµακο 

(placebo) ή καθιερωµένη θεραπεία για τον καθορισµό του αποτελεσµατικού 

δοσολογικού σχήµατος της πιθανής τοξικότητας, φύσης και συχνότητας των 

ανεπιθυµήτων ενεργειών. 

Οι έρευνες αξιολόγησης θεραπευτικών µέτρων µπορούν να διακριθούν σχηµατικά σε 

τέσσερεις κατηγορίες:   

α) Τυχαιοποιηµένες ελεγχόµενες µελέτες θεραπευτικής παρέµβασης (randomized 

controlled clinical  interventional trials).  Οι µελέτες της κατηγορίας αυτής αποτελούν τις 

µόνες κατάλληλες για τον έλεγχο της αποτελεσµατικότητας των θεραπευτικών µέτρων / 
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αποφάσεων.  Σε αυτές η κατανοµή των ασθενών στις συγκρινόµενες οµάδες γίνεται µε 

τυχαίο τρόπο.  Το αξιολογούµενο θεραπευτικό µέτρο συγκρίνεται είτε µε ανενεργό µέτρο 

ή µέτρο γνωστής αποτελεσµατικότητας. Η τυχαιοποίηση ακολουθείται από διαχρονική 

προοπτική παρακολούθηση για την µεθοδολογική εξουδετέρωση γνωστών ή και πιθανών 

συγχυτικών παραγόντων. Στην κατηγορία αυτή υπάγονται οι κλινικές µελέτες Φάσης Ι, ΙΙ 

και ΙΙΙ των υπό έρευνα φαρµακευτικών, βιοτεχνολογικών και ιατροτεχνολογικών 

προϊόντων. 

 β) Συγκριτικές κλινικές µελέτες χωρίς τυχαιοποίηση (case control studies) οι οποίες 

µοιάζουν µε τις προοπτικές και αναδροµικές έρευνες της επαγωγικής επιδηµιολογίας µε 

τη διαφορά ότι στη θέση του αιτιολογικού παράγοντα υπάρχει το θεραπευτικό µέτρο και 

στη θέση του νοσολογικού αποτελέσµατος  το θεραπευτικό αποτέλεσµα(ίαση, βελτίωση, 

έκβαση κλπ). Στις  µελέτες αυτές είναι εξαιρετικά δύσκολη η διάκριση και εξουδετέρωση 

των συγχυτικών παραγόντων.  

γ) ∆ιαχρονικές πληθυσµιακές συγκρίσεις  ως προς κλινική έκβαση σε συνάρτηση µε την 

εφαρµογή ή όχι ενός θεραπευτικού µέτρου (cohort studies). Επειδή οι διαχρονικές 

εξελίξεις εξαρτώνται από πολλούς παράγοντες τα ευρήµατα αυτών των µελετών µπορούν 

να αξιολογηθούν µόνον όταν η αποτελεσµατικότητα της εξεταζόµενης µεθόδου είναι 

πολύ µεγάλη.  

δ) Έρευνες απλής κλινικής παρακολούθησης χωρίς συγκριτικό δείγµα (Case series). Τα 

µειονεκτήµατα της µεθοδολογίας αυτής είναι σηµαντικά και κυρίως η  απουσία 

συγκριτικής οµάδος µπορεί να έχει ως συνέπεια να αποδοθεί στο εξεταζόµενο µέτρο µια 

κλινική δράση (π.χ. βελτίωση) που θα εµφανιζόταν στο πλαίσιο της φυσικής εξέλιξης της 

νόσου ή που σχετίζεται µε γνωστούς ή και άγνωστους παράγοντες που δηµιουργούν 
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σηµαντική µεταβλητότητα και ασάφεια στην πρόγνωση.  

Ειδικότερα  οι µελέτες τύπου β, γ, δ όταν αφορούν φάρµακα αποκαλούνται µετεγκριτικές 

µελέτες παρατήρησης ή και µη παρεµβατικές κλινικές µελέτες Φάσης ΙV.  Οι µελέτες 

αυτές αποτελούν την κύρια εναλλακτική επιλογή στις τυχαιοποιηµένες µελέτες οι οποίες 

δεν είναι επαρκώς εκτενείς ώστε να επιβεβαιώσουν ότι δεν υφίστανται επιβλαβείς 

ανεπιθύµητες ενέργειες. Η κύρια µεθοδολογική ανησυχία στις µελέτες αυτές έγκειται 

στην εξουδετέρωση των συγχυτικών παραγόντων (παράγοντες κινδύνου, συνοδά 

νοσήµατα, συγχορηγούµενα φάρµακα κλπ) πράγµα που µπορεί µε τον κατάλληλο 

προοπτικό σχεδιασµό, την κατάλληλη επιλογή µαρτύρων και ή της συγκρισιµότητας των 

οµάδων, του µεγάλου δείγµατος  αλλά και µε την πρέπουσα πολυπαραγοντική ανάλυση 

παλινδρόµησης µπορούν να αποτελέσουν σηµαντικά επιδηµιολογικής φύσεως εργαλεία 

για την εκτίµηση της ασφάλειας των φαρµάκων. Κατευθυντήριες οδηγίες όσον αφορά 

τον σχεδιασµό αυτών έχουν δηµοσιευθεί από τις Ρυθµιστικές αρχές (FDA, EMEA) ενώ 

σηµαντικά ερωτήµατα όσον αφορά στην επιχορήγηση, στην διεξαγωγή και  στην 

ποιότητα αυτών διαµορφώνονται ώστε να αναδειχθεί η αξία τους µέσα από την 

συνεργασία ερευνητών, φορέων και φαρµακοβιοµηχανίας (Multi-institutional study 

research groups etc) 

 

Αρχές Κλινικών µελετών 

Ο σχεδιασµός, η διεξαγωγή και η αξιολόγηση των αποτελεσµάτων των κλινικών 

µελετών στον άνθρωπο, διέπεται από ένα σύνολο ηθικών, µεθοδολογικών και 

επιστηµονικών προδιαγραφών που περιγράφονται ως ICH/GCP (International 

Conference of Harmonization / Good Clinical Practice). Η τήρηση των αρχών αυτών 
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διασφαλίζει το δικαίωµα των ασθενών για ελεύθερη, εκούσια και συνειδητή συµµετοχή 

σε κλινικές µελέτες όπου το όφελος για τον συγκεκριµένο ασθενή υπερτερεί πιθανών 

πρόσθετων κινδύνων εξαιτίας της συµµετοχής σε αυτήν πάντα υπό την προϋπόθεση ότι 

εξασφαλίζεται η άµεση και αποτελεσµατική αντιµετώπιση κάθε προβλήµατος που 

µπορεί να ανακύψει κατά τη διάρκεια της έρευνας ή σε σχέση µε αυτή ακόµα και όταν 

εφαρµόζεται «διπλά – τυφλή» µεθοδολογία.  

Ιδιαίτερη έµφαση απαιτείται στις συγκριτικές παρεµβατικές µελέτες που συχνά έχουν 

«πειραµατικό» χαρακτήρα οι οποίες πρέπει να εκτελούνται µε µεγάλη προσοχή ώστε να 

κατοχυρώνεται η ασφάλεια και η προστασία των δικαιωµάτων των συµµετεχόντων στους 

οποίους γίνεται η έρευνα, να τονίζεται το ενδεχόµενο ένταξης τους στην συγκριτική 

οµάδα (οµάδα δοκιµαζόµενου θεραπευτικού παράγοντα έναντι οµάδας ελέγχου).   

Τα θέµατα αρχής και η τήρηση αυτών κατά τα προβλεπόµενα από τη διεθνή διακήρυξη 

του Helsinki, την Ευρωπαϊκή νοµοθεσία µε την Οδηγία 2001/20EC και την Ελληνική 

νοµοθεσία µε την Υπουργική Απόφαση ∆ΥΓ3/89292 (ΦΕΚ Β 1973/2003) για τη 

διεξαγωγή κλινικών δοκιµών φαρµάκων και την προστασία του ανθρώπου 

αποτελούν κοινή υποχρέωση ερευνητών, χορηγών, επιτροπών Ηθικής & ∆εοντολογίας 

και  Αρχών Υγείας και Φαρµάκων, όπως τροποποιήθηκε και από την Υπουργική 

Απόφαση ∆ΥΓ3α/79602/10.1.2007 (ΦΕΚ Β 64/2007). 

Συγκεκριµένα οι ευθύνες των ιατρών ερευνητών καθορίζονται από τον Κώδικα Ιατρικής 

∆εοντολογίας του Νόµου 3418 (ΦΕΚ Α 287/2005, Άρθρο 25) και την Νοµοθεσία του 

Εθνικού Συστήµατος Υγείας καθώς και την φαρµακευτική νοµοθεσία µε την Υπουργική 

Απόφαση ∆ΥΓ3(α)/83657/30.12.05 (ΦΕΚ Β 59/2006).  Οι ευθύνες των χορηγών και των 

Εθνικών Αρχών παροµοίως καθορίζονται από την Φαρµακευτική Νοµοθεσία αλλά και 
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την ειδική νοµοθεσία περί κλινικών µελετών. 

Ακόµη οι ευρωπαϊκές οδηγίες 2003/94 EC(GMP) &2005/28EC (GGP) που αφορούν στις 

αρχές καλής παρασκευαστικής πρακτικής για τα υπό έρευνα φάρµακα και στις αρχές 

ορθής κλινικής πρακτικής στην κλινική έρευνα συµπληρώνουν την ευρωπαϊκή οδηγία 

περί κλινικών µελετών. 

Τέλος τα θέµατα έρευνας που σχετίζονται µε προηγµένες θεραπείες (φάρµακα 

γονιδιακής θεραπείας, φάρµακα σωµατοκυτταρικής θεραπείας και προϊόντα µηχανικής 

των ιστών καθορίζονται από τον κανονισµό 1394/2007 ΕΚ ο οποίος τίθεται σε εφαρµογή 

στις 30 ∆εκεµβρίου 2008.  

Στον συγκεκριµένο κανονισµό αναφέρεται ότι στις προηγµένες θεραπείες πέραν των 

οδηγιών 2001/20 ΕΚ και 2005/28 ΕΚ εφαρµόζεται η οδηγία 2004/23 ΕΚ περί δωρεάς 

ιστών, κυττάρων και οργάνων  και η οδηγία 2001/83 και ο κανονισµός 726/2004 εφόσον 

είναι συνδυασµένα φάρµακα µε ιατροτεχνολογικά  προϊόντα, ενώ σύντοµα αναµένονται 

συµπληρωµατικές λεπτοµερέστερες κατευθυντήριες οδηγίες για GCP ως προς την  

ιχνηλασιµότητα  των ασθενών, των υλικών και δια την βίου παρακολούθηση αυτών. 

Μελέτες σε ειδικούς πληθυσµούς – Χρήση placebo 

Οι ειδικές οµάδες ασθενών περιλαµβάνουν κυρίως παιδιά, εγκύους, υπερήλικες, ψυχικά 

και διανοητικά πάσχοντες καθώς και φυλετικές οµάδες οι οποίες συνήθως δεν 

εκπροσωπούνται στα  προγράµµατα έρευνας και ανάπτυξης. 

Τόσο οι οδηγίες ICH όσο και οι κατευθυντήριες οδηγίες της CPMP & η Οδηγία 2001/20 

καθορίζουν τις  απαιτήσεις για την έρευνα και ανάπτυξη φαρµάκων / παραγόντων  στις 

ειδικές αυτές οµάδες, όπου υφίστανται πρόσθετα ηθικά ζητήµατα προστασίας  αλλά και 

ειδικά θέµατα φαρµακοκινητικής, µεταβολισµού και αλληλεπιδράσεων.   
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Ειδικότερα η Ευρωπαϊκή Επιτροπή και το Ευρωκοινοβούλιο ψήφισαν τον κανονισµό 

1901/2006 EΚ για κλινικές µελέτες σε παιδιά όπου προβλέπονται ειδικές προϋποθέσεις 

ανά ηλικία για βρέφη (0-27 ηµ.), νήπια (28 ηµ. – 23 µήνες), παιδιά 2 – 11 ετών και 

εφήβους 12-16/18 ετών, ώστε να συντοµευθεί η µεγάλη χρονική απόσταση που 

εµφανίζεται µεταξύ της έγκρισης φαρµάκων στους ενήλικές και στα παιδιά (π.χ. στο 

άσθµα), που εκ των πραγµάτων οδηγεί είτε στην καθυστέρηση πρόσβασης των 

παιδιατρικών ασθενών σε νέες θεραπείες ή στην εκτός «ενδείξεων» χρήση των 

θεραπειών στα παιδιά µε πιθανούς κινδύνους λόγω της διαφορετικής «φαρµακοκινητικής 

– φαρµακοδυναµικής» των ουσιών στις ευαίσθητες παιδιατρικές ηλικιακές οµάδες.  

Ο κανονισµός υποχρεώνει τις εθνικές αρχές υγείας να καταγράψουν κάθε χρήση 

φαρµάκων στην παιδιατρική (εντός, εκτός ενδείξεων και ερευνητική) ενώ βάσει αυτής 

της αξιολόγησης η Ευρωπαϊκή Παιδιατρική Επιτροπή (PDCO) θα θέσει τις 

προτεραιότητες στην παιδιατρική έρευνα και θα ενθαρρύνει την ανάπτυξη και έγκριση 

φαρµάκων στον παιδιατρικό πληθυσµό. O κανονισµός εφαρµόζεται ήδη και η 

καταληκτική ηµεροµηνία για την συλλογή της χρήσης φαρµάκων σε παιδιά στην Ελλάδα 

από τον ΕΟΦ είναι 29-01-2009 (οδηγία ΕΜΕΑ 7503973/2007 και εγκύκλιος ΕΟΦ 41956 

23-6-2008). 

Η χρήση placebo (εικονικού φαρµάκου) σε κλινικές µελέτες εξακολουθεί να είναι 

χρήσιµη και απαιτείται από τις Ρυθµιστικές Αρχές FDA, EMEA (Ευρωπαϊκό Οργανισµό 

Φαρµάκων) υπό την προϋπόθεση ότι «η αποτελεσµατικότητα ενός νέου παράγοντα 

συγκρίνεται µε την καλύτερη τρέχουσα προφυλακτική, διαγνωστική και θεραπευτική 

µέθοδο» που προβλέπεται από την αναθεωρηµένη διακύρηξη του Helsinki (Edinburgh 

2000). 
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Στην πράξη οι θεραπευτικές κατευθυντήριες οδηγίες πρέπει να λαµβάνονται υπόψη για 

τον σχεδιασµό τυχαιοποιηµένων συγκριτικών µελετών θεραπευτικής παρέµβασης για να 

διασφαλίζεται η παροχή της καλύτερα τεκµηριωµένης αγωγής στους ασθενείς αλλά και η 

συλλογή συγκριτικών δεδοµένων έναντι των εγκατεστηµένων δόκιµων θεραπειών. 

Είναι απόλυτα δεσµευτικό από ηθικής απόψεως επίσης να παρέχεται στους πάσχοντες 

από απειλητικά για τη ζωή νοσήµατα, αποτελεσµατική θεραπεία και όχι εικονικό 

φάρµακο. 

 

Ορισµοί - τύποι, νοµοθεσία και διαδικασίες κλινικών µελετών 

Οι κλινικές µελέτες καθορίζονται σε διάφορους τύπους όπως έχει προκύψει από την 

µέχρι σήµερα διεθνή επιστηµονική µεθοδολογία, την βιβλιογραφία αλλά και τις 

Ρυθµιστικές Οδηγίες.  

∆ιακρίνονται δύο βασικές κατηγορίες κλινικών µελετών: οι παρεµβατικές και οι µη 

παρεµβατικές. 

Ο βασικός ορισµός της παρεµβατικής κλινικής µελέτης είναι κάθε έρευνα που διεξάγεται 

στον άνθρωπο και αποβλέπει στην ανακάλυψη ή την επαλήθευση των κλινικών, 

φαρµακολογικών και/ή άλλων φαρµακοδυναµικών δράσεων ενός ή περισσότερων υπό 

έρευνα φαρµακευτικών προϊόντων και/ή στον εντοπισµό τυχόν ανεπιθύµητων ενεργειών 

ενός ή περισσότερων υπό έρευνα φαρµακευτικών προϊόντων και/ή στη µελέτη της 

απορρόφησης, της κατανοµής, του µεταβολισµού και της απέκκρισης ενός ή 

περισσότερων υπό έρευνα φαρµακευτικών προϊόντων, µε στόχο την τεκµηρίωση της 

ασφάλειας και/ή της αποτελεσµατικότητάς τους.  

Σαν πολυκεντρική κλινική µελέτη θεωρούµε αυτή που διεξάγεται µε βάση το ίδιο 
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πρωτόκολλο, αλλά σε περισσότερα από ένα κέντρα και, ως εκ τούτου, από 

περισσότερους του ενός ερευνητές. Συµπεριλαµβάνονται στις πολυκεντρικές κλινικές 

µελέτες και εκείνες που διεξάγονται σε µια ή περισσότερες χώρες εντός και εκτός 

Ευρωπαϊκής  Ενωσης. 

Ταξινοµούνται κυρίως σε φάσεις, από Ι µέχρι ΙV, παρά το ότι ο ακριβής διαχωρισµός 

τους δεν είναι πάντα εφικτός. 

Η φάση Ι αποτελεί τις πρώτες δοκιµές ενός φαρµάκου στον άνθρωπο, που είναι 

βραχυχρόνιες και περιλαµβάνουν µικρό αριθµό υγιών εθελοντών ή εθελοντών ασθενών 

για τους οποίους προορίζονται. Πρέπει να είναι ενήλικοι, σε καλή διανοητική 

κατάσταση, και να µην πάσχουν από άλλη ασθένεια που θα µπορούσε να επηρεάσει τα 

αποτελέσµατα της δοκιµής. Πρόκειται για µια προκαταρτική εκτίµηση των 

φαρµακολογικών ιδιοτήτων στον άνθρωπο (φαρµακοδυναµική, φαρµακοκινητική, 

τοξικότητα/ανεκτικότητα). 

Η φάση ΙΙ περιλαµβάνει µελέτες-οδηγούς. Είναι συνήθως ανοιχτές δοκιµές σε µικρό 

αριθµό ασθενών για τους οποίους προορίζεται το φάρµακο, και αποσκοπούν σε µια 

πρώτη εκτίµηση του θεραπευτικού αποτελέσµατος και της δοσολογίας. 

Η φάση ΙΙΙ περιλαµβάνει ευρύτερες δοκιµές για τη διαπίστωση του θεραπευτικού 

αποτελέσµατος και επίσης, όσο είναι κατά τη φάση αυτή δυνατό, του τύπου και της 

συχνότητας των ανεπιθύµητων αντιδράσεων. Στις περισσότερες περιπτώσεις είναι 

απαραίτητη µια σύγκριση µε γνωστές µεθόδους θεραπείας ή άλλες δοκιµές ελέγχου. 

Η φάση ΙV περιλαµβάνει δοκιµές για τις αποδεκτές ενδείξεις του φαρµάκου, µετά την 

έγκριση της κυκλοφορίας του. 

Επιπλέον οι µελέτες προσδιορίζονται και από τον τύπο της δοκιµής (ελεγχόµενη, 
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συγκριτική ή µή), το σχέδιο της (παράλληλες οµάδες, διασταυρούµενη χορήγηση), την 

τεχνική (ανοικτή ή απλά ή διπλά τυφλή) και την τυχαιοποίηση του υλικού (µε 

διαστρωµάτωση ή όχι). 

Σαν µη παρεµβατική µελέτη θεωρούµε αυτή για την οποία το ή τα φαρµακευτικά 

προϊόντα συνταγογραφούνται ως συνήθως, σύµφωνα µε τους όρους που προβλέπονται 

στην άδεια κυκλοφορίας. Η ένταξη του ασθενούς σε συγκεκριµένη θεραπευτική 

στρατηγική δεν αποφασίζεται εκ των προτέρων από το πρωτόκολλο της µελέτης, αλλά 

καθορίζεται από την τρέχουσα ιατρική πρακτική, η δε απόφαση για τη χορήγηση του 

φαρµακευτικού προϊόντος διαχωρίζεται σαφώς από την απόφαση για τη συµµετοχή του 

ασθενούς στη µελέτη. Στους ασθενείς δεν πρέπει να εφαρµόζονται επιπρόσθετες 

διαδικασίες διάγνωσης ή παρακολούθησης, για δε την ανάλυση των συλλεγµένων 

δεδοµένων πρέπει να εφαρµόζονται επιδηµιολογικές µέθοδοι. Οι µη παρεµβατικές 

κλινικές µελέτες περιλαµβάνουν τους ακόλουθους τύπους µελετών παρατήρησης:  

Μετεγκριτικές  Μελέτες Ασφάλειας (Post Authorization Safety Studies –PASS), Mελέτες 

τύπου κοορτής (cohort studies), Mελέτες παρακολούθησης περιστατικού (case 

surveillance), Mελέτες σύγκρισης περιστατικού-µάρτυρα (case –control studies). 

Πρέπει επίσης να αναφερθεί η διαφοροποίηση των λοιπών µελετών οι οποίες δεν 

εµπίπτουν στις παρεµβατικές και µη παρεµβατικές µελέτες  οι οποίες είναι κυρίως 

επιδηµιολογικού τύπου. 

Σαν επιδηµιολογικές µελέτες  θεωρούµε εκείνες που δεν είναι παρεµβατικές, δεν είναι 

µη παρεµβατικές  και δεν εκπονούνται µε χρήση συγκεκριµένου σκευάσµατος  

και αφορούν σε καταγραφή, συλλογή και επεξεργασία στοιχείων ( π.χ.: δηµογραφικών, 

επίπτωσης, επιπολασµού, βαρύτητας, σταδιοποίησης, χρήσης υπηρεσιών υγείας, κ.λ.π.) 
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για νόσους, καταστάσεις ή θεραπείες. 

Επίσης  στις επιδηµιολογικές µελέτες υπάγονται τα Registries δηλ. οι βάσεις 

δεδοµένων που αφορούν σε νοσήµατα και θεραπείες που σχεδιάζονται, 

υλοποιούνται και παρακολουθούνται από Επιστηµονικούς, Ακαδηµαϊκούς, 

κρατικούς ή µη κυβερνητικούς Φορείς. 

Στο σηµείο αυτό παραθέτουµε µερικούς ακόµη ορισµούς που συνδέονται µε την 

εκτέλεση των κλινικών µελετών και είναι: 

 Το υπό έρευνα φαρµακευτικό προϊόν δηλ. τη φαρµακευτική µορφή  της δραστικής 

ουσίας ή το εξοµειωµένο εικονικό σκεύασµα (placebo) που δοκιµάζεται ή 

χρησιµοποιείται ως συγκριτική αναφορά. Στο υπό έρευνα φαρµακευτικό προϊόν 

συµπεριλαµβάνονται και προϊόντα που έχουν ήδη άδεια κυκλοφορίας εφόσον  

χρησιµοποιούνται ή παρασκευάζονται (µορφή ή συσκευασία) κατά διαφορετικό τρόπο 

από την εγκεκριµένη µορφή, ή χρησιµοποιούνται για µη εγκεκριµένη ένδειξη ή για τη 

συλλογή περαιτέρω στοιχείων σχετικά µε την εγκεκριµένη µορφή.  

Χορηγός δηλ. το πρόσωπο, επιχείρηση, ινστιτούτο ή οργανισµός υπεύθυνος για την 

έναρξη,τον σχεδιασµό, την διαχείριση-υλοποίηση και/ή τη χρηµατοδότηση κλινικής 

µελέτης.  

Ερευνητής είναι ο Ιατρός ή πρόσωπο µε επάγγελµα αναγνωρισµένο ως κατάλληλο για 

τη διεξαγωγή έρευνας, λόγω επιστηµονικής κατάρτισης και εµπειρίας στη φροντίδα 

ασθενών. Ο ερευνητής είναι υπεύθυνος για τη διεξαγωγή της κλινικής µελέτης σε 

συγκεκριµένο κέντρο. Εάν η µελέτη στο συγκεκριµένο κέντρο διεξάγεται από οµάδα, ο 

ερευνητής είναι ο επικεφαλής υπεύθυνος για την οµάδα και µπορεί να αποκαλείται 

κύριος ερευνητής. 
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 Εγχειρίδιο του ερευνητή  αποτελεί τη συγκέντρωση των κλινικών και µη κλινικών 

δεδοµένων που αφορούν στο ή στα υπό έρευνα φαρµακευτικά προϊόντα, τα οποία είναι 

χρήσιµα για τη µελέτη του εν λόγω προϊόντος ή προϊόντων στον άνθρωπο.  

 Πρωτόκολλο, το κείµενο που περιγράφει τον ή τους στόχους, το σχεδιασµό, τη 

µεθοδολογία, τις στατιστικές θεωρήσεις και την οργάνωση µιας µελέτης.  

 Συµµετέχων είναι το πρόσωπο που συµµετέχει σε κλινική µελέτη, είτε επειδή λαµβάνει 

το υπό έρευνα φαρµακευτικό προϊόν, είτε επειδή χρησιµεύει ως µάρτυρας.  

Συγκατάθεση µετά από ενηµέρωση είναι η απόφαση για τη συµµετοχή σε κλινική 

µελέτη, που λαµβάνεται ελεύθερα µετά από κατάλληλη ενηµέρωση για τη φύση της, τη 

σηµασία της, τις συνέπειες της και τους κινδύνους που συνεπάγεται και πρέπει να είναι 

γραπτή, κατάλληλα τεκµηριωµένη και να φέρει ηµεροµηνία και υπογραφή. Η γραπτή 

συγκατάθεση πρέπει να προέρχεται από πρόσωπο ικανό να δώσει την συγκατάθεσή του ή 

εάν πρόκειται για πρόσωπο µη δυνάµενο να το πράξει, από το νόµιµο εκπρόσωπό του. Σε 

εξαιρετικές περιπτώσεις, αν το πρόσωπο δεν είναι σε θέση να γράψει, µπορεί να δοθεί 

προφορική συγκατάθεση παρουσία δύο (2) µαρτύρων που θα υπογράψουν το σχετικό 

έγγραφο, στο οποίο θα πρέπει να αναφέρονται και τα πλήρη στοιχεία τους.  

 Ανεπιθύµητο συµβάν δηλ. κάθε ανεπιθύµητη από ιατρική άποψη εκδήλωση σε ασθενή 

ή σε συµµετέχοντα σε κλινική µελέτη στον οποίο χορηγείται φαρµακευτικό προϊόν, η 

οποία δεν παρουσιάζει αναγκαστικά αιτιολογική συσχέτιση µε τη θεραπεία αυτή.  

Ανεπιθύµητη ενέργεια, την κάθε δυσάρεστη και µη επιδιωκόµενη αντίδραση σε υπό 

έρευνα φαρµακευτικό προϊόν, σχετιζόµενη µε οποιαδήποτε χορηγηθείσα δόση και τέλος 

το σοβαρό ανεπιθύµητο συµβάν ή σοβαρή ανεπιθύµητη ενέργεια δηλ. την κάθε 

ανεπιθύµητη από ιατρική άποψη εκδήλωση ή ανεπιθύµητη αντίδραση που, 
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ανεξάρτητα από τη δόση, επιφέρει το θάνατο, θέτει σε κίνδυνο τη ζωή, απαιτεί 

εισαγωγή σε νοσοκοµείο ή την απροσδόκητη ανεπιθύµητη ενέργεια της οποίας η 

φύση ή η σοβαρότητα δεν συµφωνεί µε τις υπάρχουσες πληροφορίες για το προϊόν 

(παραδείγµατος χάρη, το εγχειρίδιο του ερευνητή σχετικά µε ένα µη εγκεκριµένο προϊόν 

υπό έρευνα ή την περίληψη των χαρακτηριστικών του προϊόντος στην περίπτωση 

εγκεκριµένου προϊόντος υπό έρευνα). 

 

Νοµοθεσία σε Ευρωπαϊκή Ένωση και Ελλάδα 

Στην Ελλάδα ίσχυε από το 1984 η Υπουργική Απόφαση Α6/10983/1984 (ΦΕΚ Β 

886/19844) για τη διεξαγωγή κλινικών δοκιµών φαρµάκων και την προστασία 

του ανθρώπου, µε βάση την οποία οι ενδιαφερόµενοι αιτούνταν για την 

διεξαγωγή των κλινικών δοκιµών και ο Εθνικός Οργανισµός Φαρµάκων (ΕΟΦ) 

σαν επίσηµος Εγκριτικός και ελεγκτικός φορέας είχε και έχει την ευθύνη για τον 

έλεγχο των εγγράφων, εγκαταστάσεων, µητρώων, συστηµάτων διασφάλισης 

ποιότητας και οποιουδήποτε άλλου στοιχείου σχετιζοµένου, µε την κλινική 

µελέτη που µπορεί να υπάρχει στο κέντρο διεξαγωγής της µελέτης, στις 

εγκαταστάσεις του χορηγού και/ή του συµβεβληµένου οργανισµού ή σε 

οιαδήποτε άλλη εγκατάσταση, που ο ΕΟΦ κρίνει ότι πρέπει να επιθεωρήσει.  

Αντίστοιχες νοµοθεσίες ίσχυαν και στα λοιπά κράτη µέλη της Ευρωπαϊκής 

Ένωσης. Με γνώµονα την εναρµόνιση των διαδικασιών που διέπουν τη 

διεξαγωγή των κλινικών µελετών στο Ευρωπαϊκό περιβάλλον αλλά και τη 

διασφάλιση σε υψηλό επίπεδο της προστασίας των ασθενών που συµµετέχουν 

στις κλινικές µελέτες καθώς και της ποιότητας και εγκυρότητας των 
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δεδοµένων που προκύπτουν από αυτές, ψηφίστηκε η Οδηγία 2001/20/ΕΚ  

Η 1η Μαΐου 2004 ήταν η καταληκτική ηµεροµηνία για την Εναρµόνιση της 

Ελληνικής Νοµοθεσίας προς την αντίστοιχη Κοινοτική σύµφωνα µε την οδηγία 

2001/20/ΕΚ της 4ης Απριλίου 2001 «για την προσέγγιση των νοµοθετικών, 

κανονιστικών και διοικητικών διατάξεων των κρατών µελών όσον αφορά στην 

εφαρµογή της ορθής κλινικής πρακτικής κατά τις κλινικές µελέτες φαρµάκων 

προοριζοµένων για τον άνθρωπο». Η σχετική Υπουργική Απόφαση µε αριθµ. 

∆ΥΓ3/89292 δηµοσιεύτηκε στο µε Αρ. Φύλλου 1973 ΦΕΚ Β της 31 ∆εκεµβρίου 

2003 και τροποποιήθηκε µε την Υπουργική Απόφαση ∆ΥΓ3α/79602/10.1.2007 (ΦΕΚ 

Β 64/2007). 

Με την απόφαση αυτή καθορίζονται και ειδικές διατάξεις σχετικά µε τη 

διεξαγωγή των κλινικών µελετών, συµπεριλαµβανοµένων των πολυκεντρικών 

µελετών, οι οποίες πραγµατοποιούνται στον άνθρωπο και αφορούν στα 

φαρµακευτικά προϊόντα όπως ορίζονται, στο άρθρο 2 της Υπουργικής Απόφασης 

Α6Α/939291 (ΦΕΚ 233/8/7.4.1992), ιδίως όσον αφορά στην εφαρµογή της ορθής 

κλινικής πρακτικής 

Ως ορθή κλινική πρακτική νοείται ένα σύνολο διεθνώς αναγνωρισµένων 

ποιοτικών απαιτήσεων δεοντολογικού και επιστηµονικού χαρακτήρα, που πρέπει 

να τηρούνται κατά το σχεδιασµό, τη διεξαγωγή, την καταγραφή των δεδοµένων 

και την δηµοσιοποίηση των αποτελεσµάτων των κλινικών µελετών στις οποίες 

συµµετέχουν άνθρωποι. Η τήρηση της ορθής κλινικής πρακτικής εξασφαλίζει την 

προστασία των δικαιωµάτων, της ασφάλειας και της ακεραιότητας των 

υποκειµένων, καθώς και την αξιοπιστία των αποτελεσµάτων των µελετών. 
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Επιπλέον οι αρχές της ορθής κλινικής πρακτικής και οι προς αυτές 

εναρµονιζόµενες λεπτοµερείς κατευθυντήριες γραµµές θεσπίζονται και, 

ενδεχοµένως, αναθεωρούνται από την Ε.Ε. προκειµένου να ληφθεί υπόψη η 

επιστηµονική και τεχνική πρόοδος. Για την πραγµατοποίηση κλινικών µελετών 

απαιτείται και η προηγούµενη θετική γνωµοδότηση της εκάστοτε Εθνικής 

Επιτροπής ∆εοντολογίας, η γνωµοδότηση των οποίων δεν θα πρέπει να 

υπερβαίνει τις 60 ηµέρες. Προηγουµένως η αντίστοιχη διαδικασία µπορεί να 

απαιτούσε πολύ  µεγαλύτερο χρονικό διάστηµα και διαφορετικό ανά 

κράτος/µέλος.  

Η Επιτροπή ∆εοντολογίας (ΕΕ∆), όπως καθορίζεται και στην Υπουργική 

Απόφαση ∆ΥΓ3α/69150/24.9.2004 (ΦΕΚ Β 1503/2004) είναι ανεξάρτητο 

όργανο, το οποίο απαρτίζεται από επαγγελµατίες υγείας και από µη ιατρικά 

µέλη, των οποίων καθήκον είναι να προστατεύουν τα δικαιώµατα, την ασφάλεια 

και την υγεία των ανθρώπων που συµµετέχουν σε µια µελέτη και να παρέχουν 

δηµόσια διασφάλιση αυτής της προστασίας, εκφέροντας, µεταξύ άλλων, γνώµη 

για το πρωτόκολλο της µελέτης, την καταλληλότητα των ερευνητών και την 

επάρκεια των εγκαταστάσεων, καθώς και για τις µεθόδους και τα έγγραφα που 

χρησιµοποιούνται για την ενηµέρωση των συµµετεχόντων προκειµένου να 

ληφθεί η µετά από ενηµέρωση συγκατάθεσή τους.  

Επίσης στην έγκριση των κλινικών µελετών συµµετέχουν και τα αντίστοιχα 

Επιστηµονικά Συµβούλια και οι ∆ιοικήσεις των ΥΠΕ (∆ιοικήσεις Υγειονοµικής 

Περιφέρειας) των επιµέρους νοσηλευτικών ιδρυµάτων, που οφείλουν να 

ενηµερώσουν την ΕΕ∆ για τυχόν προβλήµατα σχετικά µε την επάρκεια του 
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ερευνητή και των συνεργατών του και την καταλληλότητα των εγκαταστάσεων  

του ιδρύµατος στο οποίο θα διεξαχθεί η κλινική µελέτη µέσα σε 30 ηµέρες κατά 

ανώτατο όριο από την ηµεροµηνία παραλαβής της αίτησης και του αντίστοιχου 

φακέλου της υπό έγκρισης µελέτης. 

Στα πλαίσια της νοµοθεσίας αυτής εµπίπτουν και οι νέες βάσεις δεδοµένων 

Eudract και Eudravigilance στον ΕυρωπαΪκό Οργανισµό Φαρµάκων καθώς και οι 

επιπρόσθετες απαιτήσεις ως προς την ορθή κλινική πρακτική (GCP) και την  

ορθή παρασκευαστική πρακτική (GMP).  Η Ευρωπαϊκή βάση Κλινικών Μελετών 

(European Clinical Trials Database) γνωστή ως Eudract, είναι µια νέα βάση 

δεδοµένων στην οποία ο χορηγός εισάγει βασικά στοιχεία σχετικά µε την µελέτη 

και λαµβάνει έναν µοναδικό αριθµό αναγνώρισης που αντιστοιχεί στη 

συγκεκριµένη κλινική µελέτη. Το Σύστηµα αυτό είναι σε ισχύ από το 2004 και 

τα µέχρι τώρα στοιχεία δείχνουν ότι λειτουργεί σε ικανοποιητικό επίπεδο χωρίς 

ιδιαίτερα προβλήµατα. Αποτέλεσµα της εφαρµογής αυτής της βάσης δεδοµένων 

είναι να υπάρχει απόλυτη διαφάνεια ως προς την διεξαγωγή των µελετών καθώς 

και έλεγχος των στοιχείων που δηµοσιεύονται και προκύπτουν από τις µελέτες. 

Η βάση Eudravigilance έχει θεσπισθεί ώστε να επιτρέψει την ηλεκτρονική 

αναφορά όλων των Ύποπτων Σοβαρών Απροσδόκητων Ανεπιθύµητων (SUSAR) 

ενεργειών οι οποίες συµβαίνουν κατά τη διάρκεια διεξαγωγής των κλινικών 

µελετών. Η Ευρωπαϊκή Ενωση έχει αποφανθεί ότι απαιτείται µια 

αποτελεσµατικότερη ανάλυση των δεδοµένων ασφάλειας από αυτή που 

συνέβαινε πριν από την εφαρµογή της οδηγίας. Σκοπός αυτής της 

λεπτοµερειακής απαίτησης αναφοράς των ανεπιθύµητων ενεργειών είναι η όσο 
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το δυνατόν καλύτερη καταγραφή του προφίλ ανεπιθύµητων ενεργειών των 

φαρµάκων κατά τη στιγµή εισαγωγής τους στην κλινική χρήση. Επιπρόσθετα µε 

την εφαρµογή του συστήµατος Eudravigilance, η Ευρωπαϊκή Επιτροπή θα είναι 

σε θέση να αποµακρύνει ένα µη-ασφαλές προϊόν από την αγορά µέσα σε 3 

ηµέρες από τη στιγµή διαπίστωσης του προβλήµατος ενώ προηγουµένως 

απαιτούνταν 3 µήνες µέχρι να αναλυθούν όλες οι έγγραφες αναφορές. 

 

Οικονοµική ∆ιαχείριση 

Κάθε κλινική µελέτη συνοδεύεται και από έναν οικονοµικό προϋπολογισµό που 

προβλέπει τόσο την αµοιβή των ερευνητών καθώς την αποζηµίωση των εκάστοτε 

Νοσηλευτικών ιδρυµάτων για τα έξοδα ή οικονοµικές επιβαρύνσεις που έγιναν 

κατά την εκτέλεση σε αυτά των αντίστοιχων κλινικών µελετών. Η οικονοµική 

διαχείριση των κλινικών µελετών γίνεται από την διοίκηση της εκάστοτε ΥΠΕ 

(ΕΛΚΕΑ) ή του Πανεπιστηµίου (ΕΛΚΕ) σύµφωνα µε τον εγκεκριµένο 

προϋπολογισµό. Τα αντίστοιχα ποσά καταβάλλονται και διαχειρίζονται από τους 

ειδικούς λογαριασµούς των εκάστοτε Νοσηλευτικών ιδρυµάτων που ανήκουν, 

δηλ. των ΕΛΚΕΑ και των ΕΛΚΕ.  

 
∆ηµοσιεύσεις: Ευθύνη χορηγών και συγγραφέων 

Η δηµοσίευση των ευρηµάτων των κλινικών µελετών σε περιοδικά µε κριτές συµβάλλει 

ουσιαστικά στη διαµόρφωση των σύγχρονων θεραπευτικών αποφάσεων στα πλαίσια της 

Ιατρικής που βασίζεται σε ενδείξεις (Evidence Based Medicine). 

Τα δεδοµένα των κλινικών µελετών αθροίζονται και επεξεργάζονται στις βάσεις 

δεδοµένων των χορηγών που για τις κλινικές µελέτες  είναι συνήθως η 
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φαρµακοβιοµηχανία.  Η επιδίωξη της βιοµηχανίας είναι η δηµοσίευση όλων των 

µελετών Φάσης II – IV και επ’αυτού τόσο η EFPIA (Σύνδεσµος Φαρµακοβιοµηχανίας 

στην Ευρώπη) όσο και η PhARMA (Σύνδεσµος Φαρµακοβιοµηχανίας στις ΗΠΑ), έχουν 

αποδεχθεί τις αρχές “Sponsorship, Authorship and Accountability”, όπως διατυπώθηκαν 

από την ∆ιεθνή Επιτροπή Εκδοτών Ιατρικών Περιοδικών (New England Journal of 

Medicine, JAMA, Lancet, Annals of Internal Medicine κλπ) όσον αφορά στην πολιτική 

συγκρουοµένων συµφερόντων και στην κρίση & δηµοσίευση εργασιών που 

υποβάλλονται ή επιχορηγούνται από την φαρµακοβιοµηχανία.  Οι αρχές περί 

δηµοσιεύσεων προϋποθέτουν ότι οι συγγραφείς:  

Α) δηλώνουν οικονοµικά και προσωπικά οφέλη που απορρέουν από τη διεξαγωγή - 

συµµετοχή στη µελέτη ή άλλα σχετικά οφέλη σε σχέση µε το χορηγό της µελέτης. 

Β) έχουν πρόσβαση στη βάση δεδοµένων και 

Γ) διατηρούν την πνευµατική ανεξαρτησία και ευθύνη της δηµοσίευσης. 

Το Σεπτέµβριο 2004 τα µέλη της ∆ιεθνούς Επιτροπής Ιατρικών Περιοδικών (ICMJE) 

δήλωσαν ότι θα αξιολογούσαν προς δηµοσίευση µόνον µελέτες οι οποίες θα είχαν 

καταχωρήσει το σχεδιασµό και το χρονοδιάγραµµά τους στην ιστοσελίδα 

www.clinicaltrials.org. Η εφαρµογή του µέτρου προαναγγέλθηκε για µελέτες που θα 

στρατολογούσαν ασθενείς από την 1η Ιουλίου 2005 και µετά και για ήδη εξελισσόµενες 

µελέτες µόνον εφόσον είχαν καταχωρηθεί πριν τη 13η Σεπτεµβρίου 2005.  Όρισαν δε ως 

κλινική µελέτη “Any research project that prospectively assigns human subjects to 

intervention and comparison groups to study the cause and effect relationship between a 

medical intervention and a health outcome” (drugs, surgical procedures, devices, 

behavioral treatments, process of care changes and the like) ήτοι συγκριτικές µελέτες 
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θεραπευτικής παρέµβασης µε φάρµακα, χειρουργικές επεµβάσεις, ιατροτεχνολογικά 

προϊόντα κλπ.  Τα ελάχιστα προς καταχώρηση των µελετών στοιχεία συνοψίζονται στο 

τεύχος του New England Journal of Medicine Med.352;23 June 9 2005 2436-2438 . 

  

Ακεραιότητα ∆εδοµένων (Fraud & Misconduct) 

Οι πρόσφατες εξελίξεις στο εργαστήριο του Woo Suk Hwang στο Εθνικό Πανεπιστήµιο 

της Σεούλ στην Νότια Κορέα  έφεραν στη δηµοσιότητα και την βιβλιογραφία ζήτηµα 

ηθικής ακεραιότητας και πρακτικών στην βιοιατρική έρευνα από την συγκεκριµένη 

οµάδα (stem cell research) αλλά  κινητοποίησαν την επιστηµονική κοινότητα στην 

ανάπτυξη µηχανισµών επιτήρησης και εκπαίδευσης επί δεοντολογικών συµπεριφορών 

και πρακτικών στην έρευνα. 

Με τον όρο  fraud και misconduct το FDA περιγράφει την αυθαίρετη  και συνειδητή 

αναφορά επινοηµένων και παραποιηµένων στοιχείων ή και αποκρυφθέντων στοιχείων. 

Το φαινόµενο της συγκάλυψης, παραποίησης ή επινόησης στοιχείων ίσως είναι σπάνιο 

αλλά υπαρκτό και στην επιστηµονική κοινότητα ως φαινόµενο της ζωής. 

Τα κίνητρα για την εξαλλαγή ή παραγωγή ή απόκρυψη δεδοµένων µπορεί να είναι 

οικονοµικής φύσεως, γοήτρου, ταχείας επιστηµονικής ανελίξεως ή  φόρτου/ χαµηλής 

ποιότητας/ έλλειψης οργάνωσης εργασίας ή και ψυχικών διαταραχών. 

Συχνά οι παραλείψεις οργανωµένης συλλογής, συµπλήρωσης ή αποθήκευσης/ 

αρχειοθέτησης υλικών, δειγµάτων ή στοιχείων, µπορεί να οδηγήσει στην τακτική της 

δηµιουργίας πλαστών στοιχείων ή και εγγράφων. 

Ορισµένοι µηχανισµοί επιτήρησης των ερευνητών από τους υπεύθυνους των χορηγών, 

του Νοσοκοµείου/Πανεπιστηµίου – Φορέα όπου διεξάγεται η έρευνα, των Επιτροπών 
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∆εοντολογίας, οι επιθεωρήσεις από τις Αρχές, αλλά κυρίως η εκπαίδευση και οργάνωση 

των Ερευνητικών Κέντρων, µειώνουν σηµαντικά την πιθανότητα συλλογής, αναφοράς, 

επεξεργασίας και δηµοσιοποίησης µη έγκριτων και µη αξιόπιστων στοιχείων. 

Οι περιπτώσεις µη ακεραιότητας δεν περιορίζονται µόνο στους ερευνητές και το 

προσωπικό των ερευνητικών κέντρων, αλλά έχουν καταγραφεί περιπτώσεις 

«τροποποίησης» ή απόκρυψης στοιχείων  στη φαρµακοβιοµηχανία και στους Φορείς – 

Ιδρύµατα Ερευνών. 

Η αποκάλυψη και διερεύνηση αναλόγων περιπτώσεων συνδέεται µε υποψίες µελών των 

ερευνητικών οµάδων ή Οργανισµών – Εταιρειών.  

Οι Οργανισµοί που επιχορηγούν ή διεξάγουν έρευνα µε την διαµόρφωση σχετικών 

πολιτικών και διαδικασιών (SOPs) προβαίνουν στην αντιµετώπιση αναλόγων 

καταστάσεων σε συνεργασία µε τις αρµόδιες αρχές, Επιτροπές ∆εοντολογίας, 

Οργανισµούς Φαρµάκων και εξαιρούν τα «µη ακέραια δεδοµένα» από δηµοσιεύσεις ή 

άλλη χρήση. 

Οι αρµόδιες αρχές και οι ∆ιοικητικοί Φορείς διερευνούν τις υποθέσεις και αποδίδουν τις 

ανάλογες ευθύνες και ποινές. 

Επιπρόσθετα ο ρόλος της στατιστικής επεξεργασίας στην αξιολόγηση της ποιότητας  των  

στοιχείων ανά κέντρο και ή της διαφοροποίησης - απόκλισης  τους από το µέση 

διακύµανση του συνόλου των δεδοµένων, είναι κρίσιµος διότι µπορεί να εντοπίσει «τάση 

δεδοµένων» προς συγκεκριµένη κατεύθυνση (clustering of data) και να οδηγήσει 

εγκαίρως στην διερεύνηση της περαιτέρω χρήσης ή απόρριψης αυτών. 

Οι εκδότες και οι κριτές των έγκριτων διεθνών επιστηµονικών περιοδικών εφαρµόζουν  

τακτικές επαλήθευσης των δεδοµένων, ελέγχου τήρησης α) των δικαιωµάτων των 
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πειραµατόζωων και των ατόµων / ασθενών β) του προσωπικού και ιατρικού απορρήτου 

γ) της ύπαρξης συγκρουοµένων συµφερόντων και δ) της αξιοπιστίας της µεθοδολογίας, 

της στατιστικής ανάλυσης αλλά και των πρωτογενών δεδοµένων. 

Επιπλέον στην πρόσφατη βιβλιογραφία εντοπίζεται ο προβληµατισµός κατά πόσον η 

επιχορηγούµενη έρευνα από κερδοφόρους οργανισµούς συσχετίζεται µε θετικά 

ευρήµατα. 

Η συγκεκριµένη παρατήρηση προέρχεται από µελέτες στον καρδιαγγειακό τοµέα όπου 

µελέτες νεωτέρων φαρµάκων έναντι παλαιοτέρων µε στατιστικό σχεδιασµό υπεροχής 

που χρηµατοδοτούνταν από την βιοµηχανία και οι οποίες είχαν κλινικές παραµέτρους ως 

πρωτογενείς στόχους, είχαν πιο συχνά θετικά αποτελέσµατα συγκριτικά µε εκείνες που 

επιχορηγούνταν από µη κερδοφόρους οργανισµούς, ενώ οι από κοινού 

χρηµατοδοτούµενες έρευνες έτειναν επίσης να έχουν θετική έκβαση ενδιάµεσης τάξης. 

Σήµερα όλοι οι εµπλεκόµενοι φορείς/εταίροι και οι εκδότες έγκριτων ιατρικών 

περιοδικών είναι ιδιαίτερα ευαισθητοποιηµένοι και διαθέτουν ελεγκτικούς µηχανισµούς 

που καθιστούν αποθαρρυντικές τέτοιου είδους ενέργειες, αλλά δυστυχώς όχι 

αναπότρεπτες.   

Βέβαια καµία νοµοθεσία ή ελεγκτική αρχή δεν µπορεί να υποκαταστήσει ή και να 

ελέγξει την ιατρική και ατοµική ηθική που πρέπει να διακρίνει  όλες τις δραστηριότητες 

και πρωτοβουλίες στην βιοϊατρική έρευνα. 

 

Προοπτικές Κλινικών Μελετών 

Η φαρµακευτική βιοµηχανία που βασίζεται στην Έρευνα και Ανάπτυξη αποτελεί 

τον κύριο χορηγό της βιοϊατρικής έρευνας και οδήγησε σε σηµαντικό βαθµό στη 
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ανακάλυψη και ανάπτυξη σε ποσοστό µέχρι και 90% την τελευταία 20ετία των 

νέων και καινοτόµων φαρµάκων. Στο στάδιο δε της ανάπτυξης των νέων 

φαρµάκων η συµβολή των κλινικών µελετών είναι πρωταρχική και τα 

αποτελέσµατα από τη χρήση των σύγχρονων φαρµακευτικών σκευασµάτων µέσα 

από τις διαδικασίες έρευνας της βιοµηχανίας είναι αναµφίβολα. Αν και η 

προσπάθεια της ανακάλυψης ενός νέου φαρµάκου είναι δαπανηρή και µε µεγάλο 

ποσοστό αποτυχίας η φαρµακευτική βιοµηχανία και η ιατρική κοινότητα θα 

συνεχίσουν την αναζήτηση επαρκών πληροφοριών για τη συχνότητα εµφάνισης 

και το αληθινό µέγεθος του προβλήµατος συγκεκριµένων νοσηµάτων και µη 

αντιµετωπίσιµων µέχρι σήµερα αναγκών 

Παραµένει ακόµα η ανάγκη όπως το ΥΥΚΑ και ο ΕΟΦ διευκρινίσουν και 

διευθετήσουν τις διαδικαστικές λεπτοµέρειες και ορισµούς σε συνεργασία µε την 

ΕΕ∆, τους ∆ηµόσιους και Επιστηµονικούς Φορείς και ειδικότερα τα 

Νοσηλευτικά Ιδρύµατα του ΕΣΥ όπου υπάρχουν ακόµα µείζονα προβλήµατα που 

απαιτούν διευθέτηση. 

Η Κλινική Έρευνα απαιτεί αποτελεσµατικές και γρήγορες διαδικασίες έγκρισης, 

εξειδικευµένο προσωπικό και ποιοτικό έλεγχο µε βάση τα πρότυπα του GCP, 

αποτελεσµατικές Ρυθµιστικές Αρχές, ενθάρρυνση ερευνητών µε επιστηµονικά 

και οικονοµικά κίνητρα, ανάπτυξη υποστηρικτικών λειτουργιών (νοσηλευτικό 

προσωπικό, επένδυση σε µηχανογραφικά συστήµατα κ.λ.π.). Θεωρούµε ότι η 

ηγεσία του ΕΟΦ θα προχωρήσει στη δέσµευσή της για την εξοµάλυνση και 

αποδοτικότητα του συστήµατος. 
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Η σηµασία και η ανάγκη για την διεξαγωγή Κλινικών Μελετών στην Ελλάδα 

είναι δεδοµένη και δεν θα πρέπει να χαθεί η ευκαιρία όταν το πλείστον από τις  

Φαρµακευτικές εταιρείες µε κατάλληλα επανδρωµένα τµήµατα µε ιατρούς και 

λοιπό επιστηµονικό προσωπικό επιδίδονται στην κλινική έρευνα, 

συνεπικουρούµενοι και από τις αντίστοιχες εταιρείες σύµβουλοι οργάνωσης 

κλινικής έρευνας. 

Η δραστηριότητα αυτή αποτελεί και πηγή χρηµατοδότησης του ΕΣΥ και των 

Πανεπιστηµιακών Κλινικών και χρήζει παραπέρα εξέλιξης, αναδεικνύοντας 

παράλληλα το πραγµατικά πολύ καλό επίπεδο των ερευνητών της χώρας µας. 

Θα πρέπει δε κάποτε να πάψει η αρνητική στάση από πλευράς πολιτείας, µέσων 

ενηµερώσεις, ερευνητών και ακαδηµαϊκών για την ανάγκη και σηµασία της 

εκτέλεσης της κλινικής έρευνας και ο ηθικός πανικός που προκαλούν προς το 

κοινό. 

Πανευρωπαϊκά βρισκόµαστε σε ένα σηµείο καµπής για τη διεξαγωγή των 

κλινικών µελετών και σύντοµα θα φανούν τα οφέλη από την  εναρµόνιση στον 

τοµέα αυτό. Σε κάθε περίπτωση η προστασία και η ασφάλεια των ασθενών και 

εθελοντών που συµµετέχουν στις κλινικές µελέτες θα λειτουργεί ως βασική 

προτεραιότητα που προηγείται του επιστηµονικού ενδιαφέροντος 


