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Proposito y Alcance

El POE 5 describe los pasos a seguir para el seguimiento continuo de un estudio clinico que fuere aprobado
previamente por CIEM-NOA a través de procedimientos que permitan evaluar el cumplimiento de las
normas de Buenas Practicas Clinicas, la proteccion de los sujetos y la salvaguarda de sus derechos.

Alcanza a todos los estudios presentados a revision.

Procedimiento |

En la documentacion aprobatoria inicial de un estudio clinico (POE 4 Documentacion

Modelo de Carta de notificacion de la apertura del Centro (Anexo I),
Modelo de Carta de notificacion de la inclusion de los 2 (dos) primeros sujetos

Formulario CIEM-NOA para Informe del Investigador (Anexo III),
Formulario CIEM-NOA para reporte de Eventos Adversos (Anexo IV),
Formulario CIEM-NOA para reporte de Desvios al Protocolo (Anexo V).

Responsable Formularios y Notas para el Seguimiento
aprobatoria) se incluyen los siguientes formularios:
L
2.
(Anexo II),
3.
4.
5
Investigador

Estas notas y formularios, que permitan iniciar el monitoreo continuo, se presentan a
CIEM-NOA de la siguiente manera:

Una vez realizada la visita de apertura o que se recibieron los materiales para
iniciar el estudio en el centro, el investigador debe enviar a CIEM-NOA una
notificacion al respecto (item 1, Anexo I).

Luego de haberse tomado el consentimiento informado a los dos primeros sujetos,
el investigador debe informar esto a CIEM-NOA mediante una nota para tal fin
(item 2, anexo II).

Luego de haberse iniciado el estudio en el centro, el investigador envia el primer
Informe de Avance del Investigador (item 3, Anexo III). Si el estudio es
Experimental, de alli en adelante, debe enviar un avance en forma semestral. Si el
estudio es Observacional, debe enviar un informe anual. Al finalizar el estudio,
enviara el informe final. Estos informes se completan siguiendo el instructivo que
acompana al formulario.

Las Reacciones Adversas Medicamentosas Serias e Inesperadas (RAMSI)
relacionadas con un producto en investigacion, se comunican a CIEM-NOA al
momento del informe de avance semestral. Pueden ser presentadas por el
investigador o por el patrocinador, en cualquier caso SIEMPRE en formato
digital, sea enviadas por internet, o en un medio magnético.

Evento Adverso Serio (EAS) es un evento que ocasiona la muerte, o que pone en
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Revisores
asignados

riesgo la vida del sujeto, o produce o prolonga una internacion, o provoca
incapacidad permanente, o una anomalia congénita o que es considerado
médicamente significativo. Dicho EAS se notifica a CIEM-NOA mediante el
formulario para tal fin (item 4, Anexo IV), de acuerdo al instructivo adjunto al
informe.

® Informacion de Seguridad: el investigador o el patrocinador comunica de
inmediato a CIEM-NOA y en forma independiente del informe de avance, cualquier
informacion de seguridad o cambio al protocolo que ponga en riesgo la vida de los
sujetos o que se haya dispuesto para evitar un dafio inmediato.

e Al ocurrir un desvio, luego de verificar el estado de salud del sujeto, el investigador
completara el formulario respectivo (item 5, Anexo V) siguiendo el instructivo
propio del formulario, y lo enviara a CIEM-NOA.

® Cuando se trate de desvios mayores, es decir, los que afectan la seguridad
del sujeto, o su decision de continuar en el estudio, o que compromete la
integridad de los datos, tales como aquellos relacionados con el proceso de
toma de consentimiento, o con los criterios de inclusion/exclusion, o con la
medicacion o producto en estudio, o los procedimientos del estudio, o con el
reporte de eventos adversos serios, seran informados dentro de los 14
(catorce) dias habiles.

® En caso de tratarse de desvios menores, entre otros, un olvido en la toma de
medicacion, o falta de devolucion de la medicacion, etc., podran ser
notificados a CIEM-NOA junto con el informe semestral.

Proceso de Seguimiento

Monitoreo Continuo

Una vez recibido el informe de inclusion de los dos primeros sujetos, se inicia el proceso de
monitoreo continuo con la primera visita al centro, para la cual se coordina fecha y hora con
el investigador y se envia una confirmacion al centro.

En esta visita se examinan los consentimientos informados, las historias clinicas en lo
referente al registro del proceso de toma del consentimiento, de los antecedentes médicos,
de los criterios de inclusion/exclusion, y del seguimiento del sujeto en el estudio, la carpeta
regulatoria del centro, todo de acuerdo al Plan de Monitoreo general propio de CIEM-
NOA.

Posteriormente a la visita se envia un informe de las actividades realizadas, de los hallazgos
y recomendaciones y de las acciones correctivas o preventivas a implementar segun
corresponda.

Tras recibir informes de avance, de eventos adversos, de desvios, o reportes de seguridad, se
efectuara su revision, a cuya consecuencia CIEM-NOA podra:
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Auditores
designados

e Entodos los casos, emitir acuse de recibo.

e Enviar una nota en relacion a observaciones sobre la informacion brindada
requiriendo mayor informacion o una nota de descargo al investigador,

e Considerar la necesidad de realizar una auditoria al centro, en cuyo caso se
informara por escrito al respecto al investigador indicando fecha y hora de la visita.

Auditorias de CIEM-NOA

Segun las exigencias de las entidades regulatorias y de acuerdo al resultado de las revisiones
de documentacion del protocolo y de los informes del centro, CIEM-NOA podra realizar
una auditoria al centro. La Auditoria se llevara a cabo al menos una vez por protocolo, con
el objeto de efectuar un examen sistematico de las actividades y documentacion del estudio.

La finalidad es determinar si lo realizado por el centro tuvo en consideracion la proteccion y
seguridad de los sujetos incluidos en el estudio, y que los datos se registraron con exactitud
de acuerdo al protocolo, a los procedimientos estandarizados, a las Normas de Buenas
Practicas Clinicas y a los regimenes regulatorios. Las auditorias podran ser:

e Seleccionando el centro a auditar al azar: Se comunica al investigador principal con la
antelacion necesaria para contar con su activa presencia junto a su equipo. El
patrocinador y/o su representante en la Argentina también son informados aunque no
pueden participar en las mismas.

e Con causa: surgidas a partir de observaciones consideradas relevantes y efectuadas
durante el seguimiento continuo a través de los documentos e informes recibidos, 0 a
pedido del patrocinador. Toda auditoria con causa es comunicada al investigador
principal, al patrocinador y ala ANMAT junto a las causas que derivaron en la misma.
El investigador principal debe obligatoriamente estar presente. También pueden
presenciar la auditoria representantes de la ANMAT y del patrocinador.

Durante la auditoria se revisara el archivo del investigador en el centro para verificar la
existencia de copia de las aprobaciones de CIEM-NOA, de ANMAT para el protocolo y
para el centro, asi como toda otra documentacion exigida de acuerdo a las normativas
nacionales. Se examinaran las historias clinicas para evaluar la pertinencia de la inclusion
del sujeto asi como del seguimiento por parte del investigador. También se evaluaran los
consentimientos informados obtenidos y la documentacion del proceso de toma del
consentimiento.

Adicionalmente y en caso de considerarse necesario, se podra solicitar al Investigador la
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citacion de personas ya incorporadas en el estudio con el fin de verificar la correcta
obtencion del consentimiento informado.

Al finalizar la visita, los auditores de CIEM-NOA elaboran el informe correspondiente, que
podra resultar en:

¢ Auditoria Sin Hallazgos: consta de una nota simple detallando las actividades
realizadas y las recomendaciones o sugerencias que se consideren pertinentes.

¢ Auditoria Con Hallazgos: al finalizar la visita se mantiene una reunion con el
investigador en la que se comentan los hallazgos, se discute y consensua las acciones
correctivas y/o preventivas a llevar a cabo. En el informe a enviar al centro se
documentan los hallazgos y las acciones pactadas.

e En caso que, por la relevancia de los hallazgos se considere necesario suspender el
reclutamiento en el centro, esto sera informado al investigador en el término de 24 hs,
y elevada la comunicacion al patrocinador y a ANMAT dentro de los 5 (cinco) dias

habiles.

Registros de los procedimientos descriptos Localizacion de los registros
ler Registro: Norma de Procedimientos 2010 del 01/Dic/2010 | Archivo
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Anexos |

Anexo I:

Nota Informando
Apertura del
Centro

TRANSCRIBIR EN HOJA MEMBRETADA DEL CENTRO
San Miguel de Tucumédn, ...... de covvveviiiiiiiian, de ...........

Al COMITE INDEPENDIENTE
DE ETIC A MEDICA DEL
NOROESTE ARGENTINO
CIEM-NOA

IDe mi consideracion:
Ref: Protocolo Nro:

Me dirijo a Uds. En relacién al Protocolo titulado

Investigador Principal: (nombre del IP)
Centro: (nombre y domicilio del centro)

a efectos de informar que en este Centro de Investigacién SE HA REALIZADO LA
IAPERTURA DEL ESTUDIO REFERIDO el dia / /

La cantidad de pacientes comprometidos con el patrocinador a ser|
incluidos en el estudio es de: pacientes /voluntarios sanos.

Sin otro particular, saludo atentamente.

(Firma, aclaracion y datos filiatorios del Investigador Principal)
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Anexo II:

Nota Informando
Incorporacion de
los 2 (dos)
Primeros Pacientes

TRANSCRIBIR EN HOJA MEMBRETADA DEL CENTRO

San Miguel de Tucuman, ...... de v, de...........

Al COMITE INDEPENDIENTE
DE ETIC A MEDICA DEL
NOROESTE ARGENTINO
CIEM-NOA

IDe mi consideracidn:
Ref: Protocolo Nro;

Me dirijo a Uds. En relacion al Protocolo titulado

Investigador Principal: (nombre del IP)
Centro: (nombre y domicilio del centro)

a efectos de informar que en este Centro de Investigacidn SE HAN INCORPORADO LOS
DOS PRIMEROS PACIENTES AL ESTUDIO REFERIDO, siendo sus niimeros e iniciales las que|
se listan a seguir:

INro /Iniciales R

Firmé Consentimiento Informado:_ / /
\Visita de Seleccién: __ /  /

INro /Iniciales R

Firmé Consentimiento Informado:_ / /
Visita de Seleccion: /

Sin otro particular, saludo atentamente.

(Firma, aclaracion y datos filiatorios del Investigador principal ).
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Anexo III:

Formulario de
Reporte del
Investigador

8 CIEM-MOA,
! g T i

Fimpein, BaseFowncs p Joslia

ForMULARIO DE REFORTE DEL I[N VESTIGADOR

AVANCE FiNAL
L Investigador/ Centro
Investigador Principal
Centro de Investigacion:
Domicilio:
11: Estydio Cliniea
Patrocinador: Representante Local: Dizpasicidn Autorizante de
ANMAT
Protcole Nrae Products en Investigacidn: Fase:1 1l It

Tituwlo ded Protocolo:

1L: Fechas de Regisire

Fecha Aprobaciin CIEM-NOA

Periodo de Rechtamiento
dezl Centro

De__ [/ & { f

Fecha de Inicio del Estudio

IV: Cantidad de Pacienies o Voluntarios desde &l [nicio del Estudio

Comprometidos:

Incorporadios:

Ingresados a Tratamento:

Finalir ados:

Preszleccionados:

Falla de Seleccidn:

Actual en Estudio:

¥: Resultados Obtenidos hasta la Fecha

Evolucidn del
Estudio en su Centro
{‘ugnins [Detalle:
) Relacionados?
Eventos Adversos
Serios desde el il Dol

Inicio del Estudio

Wi R lamoaados?

Riesgo Actusl
Beeneficio s giin
mesultados 3 la fiacha

Expligue:

Comsidera a esta elaciin como Ace ptabie?

i

Haporia del Investigador VED XIS
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0 CIEM-MNOA
._.J-\. mm‘;‘i’: Fempein, Baseboencar p lastivio
Formulario de
Reporte del
: Cantidad de Visitas de Monitoso . Cantidad de Hojas:
Investigador desde el Inicio ala Fecha ~ Adjunta Detalle:
(cont.) Informacicin Adicional?
Si Mo
Comentarios Adicionales:
¥I: Inve or Principal

Yo,

deciaro que 13 informacidn pe via es exacta y verdadera.

Firma y Sello

Lupar Fecha

Faparta del Investgador VI XIS

POE 5 SEGUIMIENTO DE UN ESTUDIO 2015

Pég 8 de 13




CIEM-NOA

<= | el Comité Independiente de Efica Respeto, Beneficiencia y Justicia
Médica del Noroeste Argentino

POE Nro 5: SEGUIMIENTO DE UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION VERSION 2.0
REVISADO POR: APROBADO POR: FECHA DE
Susana Carrefio Rimaudo y Maria Teresa Foa Torres | Oscar E. Gallardo ENTRADA EN VIGENCIA
FECHA: 24/Abr/2015 FECHA: 30/Abr/2015 04/Mayo/2015
0 CIEM-MNOA,
."J.., ﬁﬁﬁ Remipetn, Basuloemor p Jesticio
Anexo IV: ForMULARIO DE REPORTE DE EVENTOS ADVERSOS SERIOS (EAS)

. I: Investi Centro
Formulario de

Investigador Principal:

Reporte de ——
Eventos Adversos -enira de Investigackin:
Serios Diomicilio:
II: Estudio Clinico
Fatrocinador Representane Local: Dhsposicion Aulorctant de
ANMAT:
Protocolo Nro: Producto en Investigacion: Fa: 1 I i v

Titwlo del Protocobs:

Ik Evento Adverss Serio

Fecha del informe: Tipo de Informe: Imicial — Seguimiento Nro....  Final
Identificacidn del Packenie: Fecha de nacimiento: Rexi
Fecha de Inicio Eventa: Fecha de Finalizaciém Evento

Diapndstico Médico dzl BAS:

Crrremios e SERIEDA

Wluerie

Puso en grave riesgo 1o vida

Intemacidn o Prolongacién de Intemacicn Fecha Intern.:
Produjo Incapacidad Permanenie

Anomatia Congénila

Medicamente Significativo

ELEAS:

81 No  Provoct la suspension del tratamiento del estudio

8 No Estdmlacionado con 1z medicaciin del estudio

8 No  Estd elacionado con algin procedimiento del protocolo
81 No  Estrelacionsdo con enfermedad subyacents

8 No FEstd mlacionado con medicacidn concomilante

CIEM-MOW BEFORTE DE EVENTOS ADVERSOS SERIOS V2.0 2015
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Formulario de
Reporte de
Eventos Adversos
Serios (cont.)

)\ CIEM-NOA
v o E

Aempedn, Busalbomnce p lostnio

Descrpciy pETALLADA DEL EAS:
Kesumen de Historia Clinica:

Mirronos CosrreseEsa mos pE D

LA CNOSTIOD

Nombe dz 1a Preeba | Fecha
Diapndstica

W alores Normales

Resaltados

Temmnacaon peL EAS:
Completamente recuperado
Recuperada con secuela
Condicidn mejorada

Fecha de recuperacidn:
Tipoe de secuelx

Condicidn ain presente y sin cambios

Condicidn deteriorada

Muerie Amopsia 5i Mo
IV : Productoen Investigacicn
Mombe Dosis, Yia Indicacicn Fecha de Fechade [Dharacicn diel
Frecuencia de Inicio Fmalizacion | Tratamienio
Administracion
Mimas  Tomamas coN o Bl Propocmo BN | MeEpmas rosans s cos e Paoesme

IswpsTICA CKie
Intermupcidn temporaria
[hscontinuacion definitiva

Ninguna

Ninguna

Tratamiento Medicamentoso =
Tratamiento Mo Medicamentoso

* Expecificares Comestancs A dicionales

AL SUSPENDER BL PRODUCTO EN
mvESTIGACKN EL EAS:

Mejora

Empeora

Mo cambia

Mo Comesponde

NO EE SUSFENDE FL PROIMITO
EN IV ESTIGACKIN ¥ E1LEAS
Mejora
Empsaora
Mejora por inkerancia
Mejora por tratamiento

AL ADMINISTRAR [H MUEWO EL
PRODUCTO B9 ENYES TICLACION FL
EAS

Reaparece

Mo Aparece

Mo Comesponds

CIEM-NOR REFORTE DE EVENTOS ADVERSOS SERIOS V2.0 2015
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Formulario de
Reporte de
Eventos Adversos
Serios (cont.)

4 CIEM-MOA

i | e dl] L beryidde b
_,-E.\, e e ]

Awmpetn, Basuboencs p lusbicio

Mumccitn Comonmrasme

MNombre Dosks, Winy Imdicacidn Fecha de Inicio Fecha de
Comercial o Freciencia de Finaliz acion
(enérico Admimistracion
IracaR 51w MEDicacis CoNCOMITANTE PLDO SER La CAUSA DEL EAS:
Rrracin pe Causaoan enmee L EAS v . PropucTo iy Iny ESTioacen
Investigador | Patrocinador

Mo RELacosano

Definitivamente Mo Kelacionado
Improbabiz

RELACIOsATI

Posibiz
Probabiz
Definida

CrsETaRms ADICIONALES:

W Invwesst

Primci

Yo,

declaro gue 1a informacion previa es exacta y verdadera.

Firma vy Sello

Lupar

Fecha

¥1: Recepcidn por parte del Patrocinador

Firma v Sello

Lugar

Fecha

CIEM-HO8 REPORTE DE EVENTOS ADVERSOS SERIOS V2.0 2015
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Anexo V:

Formulario de
Reporte de
Desviaciones al
Protocolo

ForMULARIO DE REPORTE DE DESVIACIONES AL PROTOOCOLD

Investigador Principal
Centro de Investigacion:
Dammicilio:
1I: Estudio Clinico
Fatrocinador: Representante Local: Disposicion Autorizante de
ANMAT:
Protocale Nro Prosducto en Investigacidn: Fase:I 1l {1} ¥
Titwlo del Protocelo:
10b: Desvigeion al Protocsle
Fecha de 12 Desviaciin Fechaen que s Detectd Mimeree Inicizles del Paciente
Tiro e Demviacmn
Procedimientos relacionados con el Procedimientos de randomizacion.
consentimienio informada. Cronograma / intervalo de visitas.,
Criterios de inclusidn / exclmsion Accidn que afecta 1a valorackin de eficacia.
Producto en investipacion / dosificaciin. Tratamienio concomilant.
Fvaluaciones wo procedimienios de (ros (especificary
Diapmdistico requeridos en estudio
Procedimientos del estudio.
Reporie de eventos adversos serios
La Spourman ne Paciesm Ha Smo Presta en Peocero? 84 Mo
CIER-MCWA Imforme de Desviaciores al Protocobo W 2.0 2015 i
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Formulario de

Reporte de ¥: Acciones Correctivas lmplementadas

Desviaciones al

Protocolo

(cont.)

Vi: Acriones Preventivas Propusstas
ML Declarante
Yo, declaro que 12 informacicn pe via es exacta y verdadera,
Fancidn que cumple en relackin &l @ stodio:
Firma y Sello Lugar Fecha
CTER =M Informe de Desviaciones al Protocolo V2.0 2015% 2
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