0 VODIC ZA
Y SUDJELOVANJE
NTERNATIONAL | 0 U KLINICKIM
ISPITIVANJIMA
ZA PACIJENTE S
NAFLD/NASH-OM

Svrha ovog Vodica

Namijenjen je kao kratak vodi¢ za osobe s dijagnozom ili rizikom od
nealkoholne masne bolesti jetre (nonalcoholic fatty liver disease, NAFLD) ili
nealkoholnog steatohepatitisa (nonalcoholic steatohepatitis, NASH) kako bi

razumijele i procijenile moguénosti sudjelovanja u klini¢kim ispitivanjima.

Pitanja na koja cete pronaci

odgovor u ovom Vodicu

Sto su to NAFLD i NASH?

Zasto se provode istrazivanja na tom podrucju?

Na koja pitanja istrazivacke studije na podrucju NASH-a
pokusavaju odgovoriti?

Kako moje sudjelovanje moze pomoci da se odgovori na ta pitanja?
O éemu trebam voditi racuna pri trazenju ispitivanja na

podrucju NASH-a?

Gdje mogu saznati vise?



Sto je to NAFLD/NASH?

NAFLD je skrac¢enica za nealkoholnu masnu bolest jetre. NASH ili nealkoholni steatohepatitis tezi je
oblik NAFLD-a, koji ukljuCuje nakupljanje masnoce u jetri, upalu i vrstu ozljede koja se naziva baloniranje, s

ili bez stvaranja oziljaka (fibroze). NASH moze dovesti do ciroze, raka ili potrebe za transplantacijom.

Premda trenutacne procjene pokazuju da Cak svaka Cetvrta osoba ve¢ ima NAFLD ili NASH, ta su stanja
nedovoljno prepoznata, dijagnosticirana i lijeCena. Osobe koje imaju Secernu bolest tipa 2, ITM veci od
30 i/ili viSe od 50 godina imaju vecu vjerojatnost da ¢e imati NAFLD ili NASH, no to stanje moze pogoditi

svakoga, pa i osobe s normalnom tjelesnom tezinom ili djecu.

Zasto bih trebao
razmotriti sudjelovanje u
istrazivanju na podrucju
NAFLD/NASH-a?

Uz iznimku Indije, niti jedna regulatorna agencija nije
odobrila lijek posebno za NASH. Bez sudjelovanja bolesnika
u klini¢kim istrazivackim studijama, od dizajniranja ispitivanja
do ispunjavanja upitnika i davanja bioloskih uzoraka,

ne bi bilo moguce razvijanje lijekova, naprava ili drugih

intervencija za razumijevanije ili lijeCenje tog spektra bolesti.

Nadalje, za istrazivanja su potrebni dobrovoljci razli¢itih

karakteristika i podrijetla kako bi istrazivaci mogli razumjeti
rizike i ishode kod razligitih skupina zahvac¢enih odredenom
boleS¢u. Demografski Cimbenici koji mogu utjecati na
rizik, koristi i ishode lije¢enja uklju¢uju: rasu, etni¢ku

pripadnost, dob, spol i popratne bolesti.
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Na koja pitanja
istrazivacke

studije na podrucju
NASH-a pokusSavaju
odgovoriti?

Ispitivanja se opcéenito dijele na:
intervencijska (aktivho nesto ¢ine) i
opservacijska (promatraju i prate tijekom
vremena). Opservacijska ispitivanja katkada

se nazivaju i istrazivanjima prirodnog razvoja.

Vrste intervencijskih
ispitivanja:

LIJEK/LIJECENJE
Oni koji mogu smanijiti upalu i masnoce ili smiriti

baloniranje

LIJEKOVI

Ucinci smanjivanja masnoce

Ucinci smanjivanje tezine

Ucinci zaustavljanja ili povlacenja fibroze
Ucinci smanjivanja upale

METODE BAZIRANE NA UREDAJU ILI
DIJAGNOSTICKE METODE

(Npr. one koje mogu analizirati neciju jetru
neinvazivnim metodama)

UREDAJI

Terapije koje se temelje na uredajima kao alternativa
invazivnim kirurSkim postupcima za rieSavanje

pretilosti i gastrointestinalnih stanja
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Vrste opservacijskih
ispitivanja:
Opservacijske studije

One koje promatraju kako

NAFLD ili NASH utjeCe na djecu

tijekom vremena
Istrazivanje prirodnog procesa
Genetski i drugi rizicni Cimbenici

koji pretkazuju napredovanje

Pitanja

Moze li neki lijek smanijiti stvaranje
oziljaka povezano s NASH-om?

Moze li neki lijek ili kombinacija lijekova
smanijiti upalu povezanu s NASH-om?
Postoje li odredeni geni ili drugi
¢imbenici koji nekoga predisponiraju
da brze razvije NASH od drugih osoba?
Postoji li neka posebna prehrana koja
pomaze osobama s NASH-om?

Postoji li neka vrsta, trajanje ili
intenzitet tjelovjezbe koja najviSe

pomaze osobama s NASH-om?
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Kako moje sudjelovanje moze pomogdi

da se odgovori na ta pitanja?

Trenutacno jedino Indija ima lijek odobren posebno za NASH.
Medutim, nekoliko se lijekova ispituje u klini¢kim ispitivanjima radi
odobrenja. Posebna podrudja istrazivanja koja je potrebno dalje
istraziti ukljucuju lijeCenje bolesnika koji imaju i NASH i Se¢ernu
bolest, latinskoameri¢kih bolesnika s odredenim genetskim

¢imbenicima te pojedinaca koji su mrsavi i imaju NASH.

Za ispitivanja
su potrebni

dobrovoljci razlicitih

V 4 -
Hoce li me
automatski
ukljuciti u
ispitivanje?
Prihvac¢anje i ukljucivanje u ispitivanje
nisu automatski. Ispitivanja imaju
kriterije za ukljucivanje te kriterije
za iskljuc¢ivanje. Nadalje, nec¢e

svaka osoba koja zadovoljava

kriterije biti uklju¢ena u ispitivanje.

Kako da znam je li neko ispitivanje na
podrucju NASH-a prikladno za mene?

O ¢emu trebam voditi ra€una pri trazenju
ispitivanja na podruc¢ju NASH-a?

Sto mogu oé&ekivati sudjelujem li u
klinickom ispitivanju na podrucju

NASH-a?
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karakteristika i
podrijetla.

Posavjetujte se sa svojim lije¢nikom o tome bi li neko klinicko
ispitivanje bilo prikladno za Vas te bi li Vam preporucio klini¢ka
ispitivanja na Vasem podrucju. Mjesto ispitivanja moZze biti
bolnica, sveuciliSte, lijeCni¢ka ordinacija, mjesna klinika ili neko
drugo mjesto, ovisno o organizaciji koja provodi ispitivanje.
Trajanje ispitivanja takoder moze varirati od Sest mjeseci do pet

godina ili duze.

Nadalje, odvojite vrijeme odvoijite vrijieme kako biste pazljivo
procijenili mozete li obaviti aktivnosti koje uklju€uje odredeno
ispitivanje lijeka ili naprave za NASH. Moguc¢e aktivnosti mogu
ukljucivati: da budete post, promjene nacina zivota (npr.
prehrana, tjelovjezba), krvne pretrage (npr. ALT, razine AST-a),
radioloSke pretrage (npr. ultrazvuk, MR), pa ¢ak i jednu ili vise
biopsija, postupak pri kojem se uzima uzorak tkiva s tijela radi

daljnje analize.
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Obratite se istrazivackom timu
sa svim pitanjima o sudjelovanju
u ispitivanju, poput:

Koji su mogudi rizici, nuspojave i koristi ovog ispitivanja u

usporedbi s mojim sadasnjim lije€enjem?

Koje ¢u pretrage i postupke trebati obaviti?

Koliko ¢e trajati ispitivanje?

Ako budem imao koristi od intervencije, mogu li je nastaviti
dobivati nakon sto ispitivanje zavrsi?

Tko ¢e nadzirati moju zdravstvenu skrb tijekom ispitivanja?
Kamo moram i¢i da sudjelujem u ovom ispitivanju? Hocu li

morati putovati?

Pogledajte druga moguca pitanja koja mozete
postaviti, koja su objavili Nacionalni instituti za
zdravlje u SAD-u, na

https://clinicaltrials.gov/ct2/about-studies/learn.
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https://clinicaltrials.gov/ct2/about-studies/learn

Dodatna posebna razmatranja za

sudjelovanje u klinickom ispitivanju

Trudnoca: Smjernice za ispitivanja nekih lijeCenja ispitanicama mozda

necCe dopustati da zatrudne za vrijeme ispitivanja i odredeno vremensko
razdoblje nakon ispitivanja, zbog sigurnosti djeteta. Ako zelite zatrudnjeti,
posavjetujte se sa svojim lije¢nikom o tome koliko morate pri¢ekati da

zatrudnite te zatrazite savjet o kontracepciji.

Putovanja: Ispitivanja ¢e mozda zabranijivati putovanje u inozemstvo ako

je ispitanike potrebno redovito promatrati. Prije ukljuCivanja u ispitivanje, o

planovima za putovanje prvo porazgovarajte sa svojim lijeCnikom.

X
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Porazgovarajte sa
svojim lijeénikom
o svojem lijecenju i
interesu za klinicka
ispitivanja.

Informirani pristanak

Kroz postupak informiranog pristanka istrazivaci obavjeStavaju potencijalne

i ve¢ ukljuCene ispitanike o rizicima i moguc¢im koristima sudjelovanja u
kliniCkom ispitivanju, omogucuju¢i mogucim ispitanicima i onima koji su ve¢
uklju¢en da donesu informiranu odluku. Taj postupak moze ukljucivati razlicite
aspekte, poput materijala za novacenje, usmenih uputa, seansi za pitanja

i odgovore te dodatnih prilika za postavljanje pitanja. U pravilu, dobrovoljci
moraju potpisati informirani pristanak prije uklju¢ivanja u ispitivanje, no mogu u

svakom trenutku odustati od sudjelovanja ako tako odluce.
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Kako se provodi
klinicko ispitivanje?

Klini¢ka ispitivanja provode se prema strogo
utvrdenom postupku. Prije nego $to istrazivaci
mogu zapoceti kliniCko ispitivanje i ispitati
neki lijek na ljudima, moraju utvrditi moze |i taj
lijek uzrokovati ozbiljnu Stetu. Zato provode
pretklini¢ka ispitivanja in vitro ili in vivo.
Pretklini¢ka ispitivanja obi¢no nisu velikog

opsega.

Nakon §to klini¢ko ispitivanje zapo¢ne, obi¢no
moze potrajati nekoliko godina da se zavrsi.
Biomedicinska klini¢ka ispitivanja imaju Cetiri faze:
[, 1., NP V. U fazi Il. cilj je utvrditi odgovarajucu
dozu i rezim lijeCenja. Katkada se ispitivanja

faze Il. dalje dijele na fazu 2A i 2B. Faza 2A
usredotocena je izriCito na doziranje, a faza

2B ispituje djelotvornost lijeka u pogledu toga
koliko je uspjeSan u lijecCenju ili prevenciji bolesti.
U fazi Ill. ispitanici se nasumice rasporeduju u
skupine lijeCenja, koje se jo$ nazivaju i granama
ispitivanja. U toj fazi istrazivackog razvoja
bolesnik s NASH-om najvjerojatnije ¢e biti
zamoljen za sudjelovanje u klinickom ispitivanju
koje je trenutno u fazi 2B ili lll. Kontrolna skupina
dobivat ¢e standardno lijeCenje ili placebo; druga
skupina ili skupine dobivat ¢e novo lijecenje.
Ispitivanja mogu imati i viSe od dvije skupine, pri

¢emu svaka dobiva razli¢itu dozu novog lijeka.
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Sto ako Zelim

odustati ili
napustiti klinicko
ispitivanje?

Sudjelovanje u klinickom ispitivanju
dobrovoljni je postupak. Dobrovoljna
narav sudjelovanja u Kklinickom
ispitivanju zahtijeva da ispitivaci,

prije pocetka ispitivanja, svakog
ispitanika obavijeste o tome da

ima pravo prekinuti sudjelovanje u
ispitivanju u bilo kojem trenutku, bez
navodenja razloga. Ako se povladite iz
ispitivanja, o tome svakako obavijestite

istrazivacki tim.
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Kako mogu pronaci ispitivanja lije¢enja
za NAFLD i NASH?

Europska unija Sjedinjene Americke

U Europskoj uniji (EU), Registar klini¢kih ispitivanja Drzave : OStatak SVI]eta

Europske unije sadrzi informacije o planovima Nacionalna medicinska knjiznica SAD-a sadrzi bazu

i rezultatima intervencijskih klinickih ispitivanja podataka privatno i javno financiranih klini¢kih ispitivanja
provedenih u EU-u i Europskom gospodarskom provedenih diljem svijeta, u svih 50 amerikih drzava
prostoru (European Economic Area, EEA) te o te U 219 zemalja. (Vodite raduna o tome da to §to
Klinickim ispitivanjima provedenim izvan EU-a i je ispitivanje na popisu, ne znadi da ga je evaluirala
EEA-a koja su povezana s razvojem europske Federalna vlada SAD-a). Posjetite www.ClinicalTrials.
pedijatrijske medicine. Posjetite gov kako biste potraZili ispitivanja.

www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/search

kako biste pretrazili bazu podataka.

Na toj stranici,
posjetitelji mogu filtrirati
popis ispitivanja prema
Statusu novacenja

(npr. “Novacenje otvoreno”, “Novacenje na
poziv” ili “Zavrseno”)

Kriterijima podobnosti
(npr. dob i spol)

Kljuénim rije¢ima
(npr. masna jetra, NAFLD, NASH)

OR

Vrsti ispitivanja
(npr. intervencijsko [klini¢ko ispitivanje] ili
opservacijsko)

Rezultatima ispitivanja
Fazi ispitivanja

Vrsti financijera
U_s_ (npr. industrija, akademska istrazivacka
ustanova ili pojedinac)

Lokaciji
(npr. zemlja, drzava, grad)

*‘)
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Mreza registara Svjetske
zdravstvene organizacije

Uz to, Mreza registara Svjetske zdravstvene organizacije uklju€uje

registre iz cijelog svijeta koji su specifi¢ni za pojedine zemlje,

primjerice Australsko-novozelandski registar klinickih ispitivanja

(Australian New Zealand Clinical Trials Registry, ANZCTR), Registar

Klinidkih ispitivanja - Indija (Clinical Trials Registry - India, CTRI) Bez obzira na to

i Informacijska sluzba klini¢kih istrazivanja (Clinical Research kako ste doznali za

Information Service, CRIS) u Republici Koreji.

odredeno klinicko

Posjetite www.who.int/clinical-trials-registry-platform/network ispitivanje, nuzno
za cijeli popis i vide informacija. je da se prije
sudjelovanja u
njemu o tome
posavjetujete sa

svojim lijeénikom.

Postoje li i drugi nacini da
se podupru istrazivanja osim
sudjelovanja u ispitivanju?

Postoje mnoge mogucénosti za podupiranje istrazivanja i klini¢kih ispitivanja na podrucju NAFLD/
NASH-a. Bolesnici su ¢esto ukljuceni u savjetodavne odbore za dizajn klini¢kih ispitivanja, od
njih se trazi sudjelovanje u opservacijskim ispitivanjima i potrebni su kako bi se zalagali za bolje

financiranje istrazivanja. Pridruzite se Akademiji za napredno zagovaranje (Advanced Advocacy

Academy) Globalnog instituta za bolesti jetre (Global Liver Institute) kako biste doznali vise i
poduprli istrazivanja na podrucju NASH/NAFLD-a. Doznajte viSe na

www.globalliver.org/advanced-advocacy-academy.
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Rje¢nik pojmova u
klinickim ispitivanjima
Sljedece pojmove mogli biste ¢esto Cuti tijekom

sudjelovanja u klinickom ispitivanju. Posjetite

www.globalliver.org/liver-glossary za potpuni

rjeCnik pojmova vezanih za zdravlje jetre.

BALONIRANJE

Vrsta degeneracije stanica povezana s bubrenjem i povec¢anjem stanica.

BIOMARKER
Mierljiva tvar ili fizioloSka aktivnost u tijelu koja moZe sluziti kao znak stabilnog stanja, abnormalnog

stanja ili bolesti; moZe se koristiti kako bi se utvrdilo koliko dobro tijelo reagira na nova lijecenja.

BIOPSIJA

Pregledavanije tkiva uzetog s tijela kako bi se otkrila prisutnost, uzrok ili opseg bolesti.

ZASLIJEPLJIVANJE

Prikrivanje toga na koji su nacin skupinama dodijeljeni jedan ili viSe pojedinaca uklju¢enih u
klinicku istrazivac¢ku studiju, najéesée randomizirano kontrolirano ispitivanje. Randomizacija svodi
na minimum razlike izmedu skupina lije¢enja na pocetku ispitivanja; zaslijepljivanje pomaze da se

sprijeci razli¢it tretman ili procjene.

KRITERIJI ZA ISKLJUCIVANJE

Cimbenici koji sprie¢avaju osobu da sudjeluje.

INFORMIRANI PRISTANAK

Dati dopus$tenje da se neSto dogodi ili pristati uc¢initi nesto.

*‘)
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Rjecnik pojmova u kliniékim ispitivanjima

RADIOLOSKE PRETRAGE

Neinvazivne pretrage koje mogu dati detaljne
slike tjelesnih organa i struktura; ukljucuju
rendgenske snimke, kompjuteriziranu tomografiju
(computerized tomography, CT), magnetsku

rezonanciju (MR) i ultrazvuk.

KRITERIJI ZA UKLJUCIVANJE
Cimbenici koje ispitanik mora zadovoljiti, poput

dobi ili spola.

SREDISNJE ETICKO POVJERENSTVO (SEP)
Skupina osoba koje razmatraju, odobravaju

i nadziru plan klini¢kog ispitivanja. Njihova je
zadaca Stititi prava i dobrobit ispitanika uklju¢enih
u klinicko ispitivanje (koji se nazivaju ljudskim
ispitanicima), primjerice pregledavanjem obrasca
informiranog pristanka. Ta skupina obi¢no
ukljucuje osobe razli¢itih profila, ukljudujuci
nekog Clana zajednice, kako bi se osiguralo

da istrazivaCke aktivnosti koje provodi neka
organizacija budu u potpunosti i odgovarajuce
razmotrene. Naziva se joS i odborom za

zastitu ljudskih ispitanika ili neovisnim etickim

povjerenstvom.

IN VITRO

Izvan organizma.

*‘)
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IN VIVO

Unutar cijelog organizma.

PLACEBO
Neaktivna tvar ili lijeCenje koje izgleda isto kao, i
daje se na isti nacin kao, aktivni lijek ili intervencija/

lijeCenje koje se ispituje.

GLAVNI ISPITIVAC
Osoba odgovorna za znanstveno i tehni¢ko

vodenje cjelokupnog klini¢kog ispitivanja.

ZABRANJENI LIJEKOVI/LIJECENJA
Lijekovi koje ispitanici ne smiju uzimati tijekom
klinickog ispitivanja jer bi mogli utjecati na

ispitivanje.

REZIM
Propisani tijek medicinskog tretmana, nacina zivota

ili prehrane s ciliem promicanja ili vra¢anja zdravlja.

PROBIR
Provjera radi otkrivanja bolesti kada nema
simptoma u nadi da ¢e se bolest otkriti u ranom

stadiju.

SPONZOR/SPONZOR ISPITIVANJA

Organizacija ili osoba koja pokrece ispitivanje te

koja ima nadleznost i nadzor nad ispitivanjem.

INTERNATIONAL-NASH-DAY.COM



‘ Objavljeno 2022

Globalni institut za bolesti jetre (Global Liver Institute, GL/) neprofitna
‘) je organizacija oslobodena poreza (501(c)(3)), sa sjediStem u

NASH DAY ’ Washingtonu, u Sjedinjenim Americkim DrZzavama, s uredima u SAD-u

i Europi. GLI-jeva je vizija da zdravlje jetre dobije mjesto u globalnom
INTERNATIONAL-NASH-DAY.COM programu javnog zdravstva sukladno rasprostranjenosti i utjecaju bolesti
#NASHDAY jetre.. Misija je GLI-ja poboljsati Zivot pojedinaca i obitelji pogodenih
bolescu jetre promicanjem inovacija, poticanjem suradnje i podupiranjem
procjene optimalnih pristupa koji ¢e pridonijeti iskorjenjivanju bolesti

jetre. Medunarodni dan NASH-a i njegov logotip registrirani su Zig GLI-

ja. Za vise informacija posjetite www.GloballLiver.org.

@ www.GlobalLiver.org

§f @GloballLiver Ovaj sadrzaj namijenjen je pruZanju korisnih zdravstvenih informacija Siroj
¥ @GlobalLiver javnosti. Nije namijenjen da bude zamjena za profesionalni medicinski
@GlobalLiverinstitute savjet, dijagnozu ili lijecenje.

M @GiloballLiverinstitute
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