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Phu luc sé6 XXI

Ban hanh kém theo Thong tw s6... /2023 /TT-BYT ngady ... thang ... ndm 2023
cua Bo truong Bo Y té)
THU'C HANH TOT THU KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI
HOAC THU THIET BI Y TE TREN LAM SANG

Chuong I
CAC THUAT NGU VA NGUYEN TAC TRONG
THUC HANH TOT THU KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI
HOAC THU THIET BI Y TE TREN LAM SANG

Piéu 1. Cac thuat ngir

1. T6 chitc, cd nhdn cé ky thudt méi, phwong phdp mdi, thiét bi y té thir
nghiém ldm sang 13 to chirc, ca nhan so hiru k¥ thuat mai, phuong phap méi,
thiét bi y té nghién ctru, c6 nhu cau thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té va c6 cam két cung cap tai chinh cho viéc thir nghiém 1am
sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té. Té chirc, c4 nhan ¢ k¥ thuat
méi, phuong phap mdi thir nghiém 1am sang c6 thé 13 co s& nhin thir nghiém
lam sang k¥ thuat mai, phuong phap moi.

2. Quy trinh thic hanh chudn (Standard Operation Proceduce - SOP) 1a
van ban hudng dan chi tiét dé dat duoc su théng nhat trong viéc thuc hi¢n mot
cong viéc, nhiém vu cy thé trong nghién ctru thr nghiém 1am sang k¥ thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té.

3. Bién cé bat loi (adverse event - AE) 1a su viéc hoac tinh trang y khoa
bao gf’)m bat ky diu hiéu, triéu ching, tinh trang bénh tat hoac két qua xé&t
nghiém c6 chiéu hudng xdu xay ra trong qué trinh, thoi gian thir nghiém 1am
sang k¥ thudt méi, phuong phap méi, thiét bi y té anh hudng dén nguoi tham gia
thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai, phuwong phap méi, thiét bi y té, c6 hoic
khong co lién quan dén k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém
lam sang.

4. Bién c6 bat lpi nghiém trong (serious adverse event - SAE) 1a bién ¢
bét loi c6 thé dan téi mot trong cc tinh hudng sau diy trén ngudi tham gia thir
k¥ huat méi, phuong phap méi, thiét bi y té trén 1am sang:

a) Tu vong;

b) Pe doa tinh mang;

c¢) Phai nhap vién hodc kéo dai thoi gian nam vién;

d) Tan tat, thuong tat vinh vién hodc nghiém trong;
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d) Di tat bam sinh hodc di dang cho thai nhi ctia nguoi tham gia thir k¥
thuat méi, phuwong phap mdi, thiét bi y té;

e) Tinh hudng phai c¢6 can thiép y khoa pht hop dé ngan chan hodc phong
tranh mot trong nhiing tinh hudng quy dinh tai cac diém a, b, ¢, d, d Khoan nay
hodc cac tinh hubng khac c6 y nghia vé mit y khoa theo nhan dinh cua nghién
clru vién tai diém nghién ciru.

5. Bién ¢6 bat loi ngodi du kién trong nghién civu thir nghiém lam sang kj
thudt moi, phwong phdp mdi, thiét bi y té (bién cé bat loi ngoai du kién -
unexpected SAE) 14 cac bién cb bét loi xay ra trong nghién ctru thir nghiém 1am
sang ky thudt méi, phuong phap moi, thiét bi y t¢ ma ban chat hoic muc do
nang hodc muc do dac hi€éu hodc hau qua ddi véi nguoi bénh clia bién ¢b khong
gidng v6i mo ta hodc chua dugce du lidu chi tiét tir trudc trong dé cuong hodc
cac tai lieu nghién ctru c6 lién quan.

6. Giam sét sinh 1y: 1a hoat dong theo ddi lién tuc cc thong sé sinh 1y cta
con nguodi nhu dién tam dd (ECG), nhip tim, d0 bao hoa oxy, huyét ap, nhi¢t
do... dé co thé xac dinh dugc nhitng thay doi va diéu tri néu can thiét.

7. Hé thdng giam sat sinh 1y trung tdm: 13 hé thdng két ndi cac man hinh
(monitor) thu nhan dir liéu gidm sat sinh 1y lién tuc va hién thi tap trung & man
hinh trung tam.

Picu 2. Cac nguyén tic Thuc hanh tét thir k§ thuit méi, phwong
phap méi hoic thir thiét bi y té trén 1Am sang.

1. Nguyén tac 1:

Cac thr nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té
phai duoc tién hanh theo nhitng nguyén tic co ban ciia dao dirc nghién ctru y
sinh hoc trong Tuyén ngon Helsinki d& duoc Hiép hoi Y khoa thé giéi (World
Medical Association — WMA) thong qua lan dau tién vao nim 1964 tai Helsinki
(Phan Lan) va duoc cap nhat dinh ky.

2. Nguyén tac 2:

Céc loi ich va rai ro hay nhiing bat tién ddi v6i nguoi tham gia tha
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té, d6i véi xa hoi
hoic cong ddng dan cu can phai dugc can nhic, xem xét day du, ki ludng trude
khi bat dau mot nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap
méi, thiét bi y té trén co s& bao dam su an toan, stc khoé va quyén lg1 cua nguoi
tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té.

3. Nguyén tic 3:

Viéc thtr nghiém 1am sang k¥ thuat médi, phuong phap mai, thiét bi y té
chi bat dau tién hanh néu dy doan loi ich cho ngudi tham gia thir nghiém 1am
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sang k¥ thuat méi, phuong phap maoi, thiét bi y té va cho xa hoi 13 vuot troi so
voi rii ro o thé xay ra. Nhiing loi ich vé mat khoa hoc va xa hoi can phai duoc
can nhic, xem xét dﬁy dua, k¥ ludng trén co s& bado dam sy an toan, suc khoé va
quyén loi ciia ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phwong phap
mi, thiét bi y té,

4. Nguyén tac 4:

Thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té phai
dugc tién hanh trén co sd tuan tha nghiém ngat dé cwong, quy trinh nghién ciru
da duoc’Ho1 déng dao durc, HO1 déng khoa hoc thong qua va dugc co quan quan
1y costham quyén phé duyét. Bat ky thay doi ndo trong dé cuong, quy trinh
nghién ctru déu phai duoc bao cao kip thoi va duoc co quan, to chirc ¢o thim
quyén phé duyét day du.

5. Nguyén tic 5:

Vi¢ce xét duyét cac nghién ctru thtr nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té can duoc xem xét toan dién, ky ludng trén co s& duogc
cung cap ddy du cac thong tin vé tién 1am sang, 14m sang va nhiing két qua
nghién ctru khac tir trude c6 lién quan dén k§ thuat méi, phuong phap méi, thiét
bi y té thir (néu co6).

6. Nguyén tic 6:

Nguoi tham gia nghién ctu thir nghiém lam sang k§ thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y t& duoc bao dam cac quyén sau: cung cap dy du cac thong
tin lién quan theo Mau sb 06 tai Phu Iyc XXIII ban hanh kém theo Thong tu nay;
yéu cau giai thich va 1am rd thém cac thong tin lién quan dén nghién ciru khi can
thiét; ton trong nhitng dic diém riéng vé van hod, tdp quan cta cd nhan, ving,
dan toc va quyét dinh viéc tham gia hay khong tham gia nghién ctru thir nghiém
1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té; cung cap mién phi cac
dich vu y t& mot cach phu hop; ngudi tham gia nghién ciru chua dén tudi thanh
nién, bi han ché nang luc hanh vi dan su hoac mat nang luc hanh vi dan sy phai
duoc su dong ¥ cua ngudi dai dién theo quy dinh cta phap luat vé viéc tham gia
thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té.

7. Nguyén tic 7:

Co s nhan thir ¢6 trach nhiém bd tri cac can bo y té co chuyén mon phu
hop dé thuc hién viéc chim soc y té va dua ra cac quyét dinh y té dbi v6i nguoi
tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té
trong cac truong hop can thiét va theo quy dinh cta phép lut.



8. Nguyén tic 8:

Mdi c4 nhan tham gia viéc tién hanh thir nghiém l1am sang ky thuat méi,
phuong phap méi, thiét bi y t& can bao dam céc tiéu chuan vé trinh do chuyén
mén, duoc dao tao, bdi dudng va cé kinh nghi¢m dé thuc hién nhiém vu tuong
g cua ho trong thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi
y té.

9. Nguyén tic 9:

Moi thong tin vé thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi,
thiét bj.y té phai duoc ghi chép, xir 1y, quan 1y va luu gitt dung quy dinh dé c6
thé cé bao cio chinh xéc, 1y giai, giam sat kiém tra tinh chinh xac va tin cdy cua
cac thong tin va dir liéu vé thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap
mai, thiét b y té.

10. Nguyén tac 10:

Cac tai liéu ghi chép duoc st dung dé xac dinh danh tinh cta nguoi tham
gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té phai duoc
bao vé va luu gilt bao dam quyén duoc giit bi mat riéng phu hop voi qui dinh
cua phap luat.

11. Nguyén tac 11:

Thiét bi y t& thir nghiém 1dm sang hodc cac san pham phat sinh trong qua
trinh thtr nghiém 1am sang k¥ thuat médi, phuong phap méi phai dugc san xuat,
kiém dinh, quan 1y theo quy dinh, bao quan phu hop vdi cac hudng dan lién
quan va chi duogc str dung cho muc dich nghién ctru theo dung dé cuong nghién
ctru da dugc phé duyét.

12. Nguyén tic 12:

Hé thdng bao dam chat luong va cic phuong phap dé bao dam chét luong
trong thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap moi, thiét bi y té phai
duoc thuc hién déy du va chinh xac theo ding cac qui dinh vé bao dam chét
lugng trong hudng dan nay va cac quy dinh phap luat vé bao dam chat luong
thiét bi y té dung trong nghién ctru.

13. Nguyén tac 13:

Tén trong vin hoa, ban sic, truyén thong va tap tuc ctia cong dong dan cu
noi nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai, phuong phap méi, thiét bi y
té duoc thuc hién.
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Chuong 11
QUYEN VA TRACH NHIEM CUA TO CHUC, CA NHAN TRONG
THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI,
THIET BI Y TE

Piéu 3. Quyén va trach nhiém ciia t6 chirc, ¢4 nhan c6 ky thuat méi,
phwong phap méi, thiét bi y té phai thir nghiém 1Am sang

Quyén va trach nhiém cia c4 nhan, t6 chirc c6 k§ thuat méi, phuong phap
moi, thiét bi y t& phai thir nghiém 1am sang thyc hién theo Piéu 97 cua Luat
Kham bénh, chita bénh 15/2023/QH]15.

Picu 4. Quyén va trach nhiém ciia co' s& nhan thir nghiém 1am sang
k¥ thuit méi, phwong phap méi, thiét bj y té

Quyén va trach nhiém cua co s nhan thir nghiém lam sang k¥ thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té thuc hién theo Diéu 98 cua Luat Kham bénh,
chira bénh 15/2023/QH15.

Piéu 5. Quyén va trach nhiém ciia nghién ciru vién

1. Nghién ctru vién c6 cac quyén sau day:

a) Pugc hudng quyén loi vé tai chinh theo thoa thuan véi t6 chirc, ca nhan
¢6 k¥ thuat moi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang;

b) Ky hop dong nghién ctru v6i nghién ctru vién chinh hodc co sé nhan
thir @& phdi hop thuc hién mot sé ndi dung dic thu cua thir nghiém 1am sang ky
thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té trén co s tuan thu dé& cuong nghién
ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té da duoc
phé duyét;

¢) Bé xuat véi nghién ctru vién chinh thay doi dé cuong nghién ctru thir
nghiém 1am sang ky thuat méi, phwong phap mdi, thiét bi y té trong trudng hop
can thiét;

d) Bé xuat véi nghién ciru vién chinh dimg hoic két thic sém thir nghiém
1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té néu phat hién bién cd bat
loi c6 anh hudng nghiém trong dén an toan va sirc khoe ctia nguoi tham gia thir
k¥ thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y té hodc ciia cong dong.

2. Nghién curu vién c6 cac trach nhiém sau day:

a) Tham gia gop ¥ dé cuong nghién ciru thir nghiém 1am sang k¥ thuat
moi, phuong phap méi, thiét bi y té, ban cung cap thong tin nghién ctru va phiéu
tinh nguyén tham gia nghién ctru cua nguoi tham gia thu nghiém lam sang k¥
thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y té cing cac tai liéu o lién quan;

b) Phdi hop voi co sé nhan thir va to chiic, cd nhan c¢6 k¥ thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang xay dung va hoan thién ho
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so dé& nghi phé duyét nghién ctru thir nghiém 1dm sang k¥ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té;

¢) Thuc hién céc ndi dung dugc nghién ctru vién chinh phan cong lién
quan dén viéc trién khai nghién ctru; lya chon ngudi tham gia thir k§ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi y t&; ghi chép, luu giit tai liéu ngudn, tai liéu thiét
yéu; bao cao dinh ky va dot xuat theo quy dinh; theo ddi, giam sat viéc thuc hién
nghién ctru theo dé& cuong nghién ctiru d duge phé duyét va cac quy dinh hién
hanh;

d) Tuan thu dé cuong va quy trinh nghién ctru da duoc phé duyét ngoai
trir tredng hop can thay d6i ngay 1ap tirc dé dam bao an toan cho nguoi tham gia
thir k§ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;

d) Pé xuat nghién ciru vién chinh thay d6i dé cuwong nghién ctru trong
truong hop can thiét. Viéc trién khai dé cuong thay ddi chi duoc tién hanh sau
khi d3 dugc co quan, t6 chitc c¢6 thAm quyén phé duyét;

e) Bdi thuong thiét hai cho ngudi tham gia thtr ki thuat méi, phuong phap
m&i, thiét bi y t& khi xay ra bién cb bat loi gay thiét hai nghiém trong dén an
toan va strc khoe cua ngudi tham gia thir k§ thuat méi, phuong phap méi, thiét
bi y té ma nguyén nhan 1a do nghién ctru vién vi pham dé cuong nghién ctru;

g) Phéi hop véi td chirc, ca nhan c6 ky thuat méi, phuong phap méi, thiét
bi y té thir nghiém 1am sang hoan chinh hd so dé nghi phé duyét két qua thu
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té trinh co quan ¢6
tham quyén tham dinh, phé duyét.

Diéu 6. Quyén va trach nhiém ciia nghién ciru vién chinh

1. Nghién ctru vién chinh c6 cac quyén sau day:

a) Pugc hudng quyén loi vé tai chinh theo thoa thuan véi t6 chirc, ca nhan
c¢6 k¥ thuat moi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang;

b) Pé xuét don vi phéi hop va danh sach nghién ciru vién véi to chirc, ca
nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang va co
quan quan ly;

¢) Pé xuat phong thi nghiém c6 hé thong dam bao chat lugng phu hop
nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té
v6i t6 chirc, ca nhan c6 ki thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém
lam sang va co quan quan 1y;

d) Ky hop dong nghién ctru v4i co quan, to chirc, c4 nhan dé phdi hop
thuc hién mot sd noi dung dac thu ctua thir nghiém 1am sang ky thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té trén co s tudn thii dé cuong nghién ciru da dugc
phé duyét;
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d) Dé xuit t6 chirc, ca nhan c6 k¥ thuat moi, phuong phap moi, thiét biy
té thir nghiém 1am sang thay doi dé cuong nghién ciru trong truong hop can
thiét;

e) Dung hodc két thic som nghién ciru néu phat hién bién ¢ bat loi c6
anh hudng nghiém trong dén an toan va stc khoe cta nguoi tham gia thir ky
thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té hoic ciia cong dong;

g) Cong bd két qua nghién ciru theo thoa thuan véi td chirc, ca nhan cé ki
thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang.

2:Nghién ctru vién chinh c6 cac trach nhiém sau day:

a) Chiu trach nhiém cao nhat vé an toan va stc khoe ciia nguoi tham gia
thir k§ thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y té tai co s& nhan thur;

b) Thiét ké hoac tham gia gop ¥ dé cuwong nghién ctru, ban cung cap thong
tin nghién ctru va phiéu tinh nguyén tham gia nghién ctru cing céc tai liéu
nghién ctru ¢6 lién quan;

c) Phéi hop v6i co s& nhan thir va td chirc, ca nhan c6 ky thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang xay dung va hoan thién ho
so dé nghi phé duyét nghién ciru thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong
phap mai, thiét bi y té;

d) To chirc trién khai nghién ctru; lya chon ngudi tham gia thir k§ thuét
m&i, phuong phap mdi, thiét bi y té; ghi chép, luu gitr tai liu ngudn, tai liéu
thiét yéu; bao cao dinh ky va dot xuét theo quy dinh; theo doi, giam sat viéc thuc
hién nghién ctru theo dé& cuong nghién ctru di dugce phé duyét va cac quy dinh
hién hanh;

d) Tuan thu d& cuong va quy trinh nghién ctru da dugc phé duyét, trir
truong hop can thay d6i ngay 1ap tirc dé dam bao an toan cho ngudi tham gia thir
k¥ thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té;

e) Thuc hién viéc chi trd cho nguoi tham gia thir ky thuat mai, phuong
phap méi, thiét bi y té theo ndi dung ciia Ban cung cip thong tin nghién ctru va
Phiéu tinh nguyén tham gia nghién ctru da duoc phé duyét;

g) Pé xuit t6 chirc, c4 nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y
té thir nghiém 1am sang thay ddi dé cuong nghién ctru trong trudng hop can
thiét. Viéc trién khai dé cuong thay doi chi dugc tién hanh sau khi da dugc co
quan, to chirc c6 thim quyén phé duyét;

h) Cung cap hd so, tai liéu lién quan dén thr nghiém 1am sang k¥ thuat
m&i, phuong phap méi, thiét bi y té cho cac co quan, to chtrc c6 thim quyén khi
c¢6 yéu cau kiém tra, giam sat va thanh tra nghién ctu;
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i) B6i thuong thiét hai cho ngudi tham gia thir k§ thuat méi, phuong phap
moi, thiét bi y té khi xay ra bién cb bat loi gay thiét hai nghiém trong dén an
toan va strc khoe cua ngudi tham gia thir k§ thuat méi, phuong phap méi, thiét
bi y t& ma nguyén nhan la do nghién ctru vién chinh vi pham dé cuong nghién
cuu;

k) Phéi hop véi to chire, ca nhan c6 k§ thuat mdi, phuong phap moi, thiét
bi y té thir nghiém 1am sang hoan chinh hd so dé nghi phé duyét két qua thu
nghiém lam sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té trinh co quan c6
thim quyén tham dinh, phé duyét.

Pi¢u 7. Quyén va nghia vu ciia ngudi tham gia thir nghi¢m 1Am sang
k¥ thuit méi, phwong phap méi, thiét bj y té

Quyén va nghia vy ctia ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi,
phuong phap mai, thiét bi y té trén 1am sang dugc thuc hién theo quy dinh tai
Diéu 96 cua Luat Khdm bénh, chita bénh s 15/2023/QH15.

Chuong I1I
PE CUONG THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT MOI,
PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE

Picu 8. Pé cwong thir nghiém 1Am sang ky thuit méi, phwong phap
méi, thiét bi y té.

1. T6 chirc ca nhan c6 ki thuat mai, phuong phap mai, thiét bi y té thur
nghiém 1am sang phdi hop voi nghién ctru vién chinh chiu trich nhiém xay dung dé
cuong thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té.

2. Pé cuong thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y
té phai duoc Hoi déng dao duc trong nghién clru y sinh hoc cép co so, Ho1 déng
dao dirc trong nghién ctru y sinh hoc quéc gia va co quan c6 thim quyén phé duyét
trude khi tién hanh thir nghiém 1am sang.

3. Thay ddi dé cuong nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong
phap mdi, thiét bi y té& Ho so dé nghi phé duyét thay doi va thu tuc, trinh tu phé
duyét thay d6i dé cuong nghién ctru thir nghiém 1dm sang k¥ thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y té dugc thuc hién theo quy dinh tai Nghi dinh ....../ND-CP
ngay ... thang....nam ....... cta Chinh phu quy dinh chi tiét Luat Kham bénh, chira
bénh s6 15/2023/QH15.
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Piéu 9. Thiét ké nghién ciru thir nghiém 1dm sang ky thuit méi,
phwong phap méi, thiét bi y té.

Thiét ké nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuit méi, phuong phap
moi, thiét bi y t& can bao dam tinh khoa hoc, tinh kha thi va phu hop véi ting
giai doan nghién ctru cling nhu dac tinh cua ky thuat moi, phuong phap mai,
thiét bi y té thir, cu thé nhu sau:

1. Thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té giai
doan 1 dugc thuc hién trén nguoi tinh nguyén khdée manh hodc bénh nhan. Viéc
lga chon nhém nguoi tham gia thir nghi¢m 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap
m&i, thiét bi y té phai duoc 1y giai hop 1y dua trén viéc cn nhic cac nguy co va
loi ich cua k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té nghién ciru.

2. Thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té giai
doan 2 va 3 duoc thuc hién trén bénh nhan (déi vo1 nghién ciu danh gia tac
dung diéu tri) hodc ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y t& c6 nguy co mic bénh cao (ddi v6i nghién ctiru danh gia
tac dung dy phong). Trong trudng hop can cé su tham gia ciia nhom dbi tuong
khac phai co6 1y giai phu hop.

3. Viéc lya chon nhém d6i chimg, so sanh trong nghién ctru thir nghiém
1am sang k¥ thuat méi, phuong phap maoi, thiét bi y té can dugc cin nhic va ly
giai hop 1y trong sb cac phuong phap dudi day:

a) So sanh ddi chimg v&i nhom diéu tri bang ki thuat, phuong phap, thiét

biy té khac;

b) So sanh dbi chimg véi nhém khong diéu tri bang k¥ thuat méi, phuong

phap mai, thiét bi y té nghién ctu;

¢) So sanh ddi chimg giita cac muc lidu, théng sb ki thudt can thiép khac

nhau ctia k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té nghién ctru;

d) So sanh doi chiing vo1 céac dir li¢u lich str.

4. Nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phwong phap mai, thiét
biy té phai c6 dir li¢u vé an toan va hiéu qua cua giai doan 1 va giai doan 2 dé
phuc vu muc dich dé nghi ap dung k¥ thuat méi, phuong phap méi hoic ding ky
luu hanh thiét bi y té. Nghién ctlru giai doan 2 can duoc thiét ké mot cach chat
ch& dé dua ra cac minh chtng thuyét phuc vé an toan va hiéu qua cua k¥ thuat,
phuong phép, thiét bi thir nghiém.

5. Poi v6i cac nghién ciru khang dinh an toan va hiéu qua trong thu
nghiém 1am sang k¥ thuat mdi, phuong phap moi, thiét bi y té giai doan 2, ¢6
thé ap dung cac nguyén tic sau day trong thiét ké nghién ciru dé giam thiéu cac
sai léch:
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a) Danh gia két diém (endpoint) dap Gmg mot cach doc lap hodc trong tinh
trang mu v6i nhom diéu tri. Trudng hop khong thé danh gia két diém dap ung
mot cach doc 1ap hodc trong tinh trang mu thi phai co 1y giai hop Iy vé cach thirc
kiém soét, giam thiéu sai s6 dugc sir dung trong nghién ctru.

b) Trong nghién ctru dbi chimg song song, viéc phan nhom ngiu nhién 1a
yéu cau quan trong ddi v&i cac nghién ciru 1am sang giai doan 2 dé dam bao
khach quan. Truong hop khong thé phan nhom ngiu nhién phai ¢ 1y giai hop
1y.

6:D6i voi cac ki thuat méi, phuwong phap mai, thiét bi y té s dung trong
linh varc y duoc hoc ¢6 truyén, tuy theo sy hiéu biét va mirc d6 thuyét phuc cua
cac bang chimg vé an toan va hiéu qua cua cic thanh phan duoc liéu ma viée
thiét ké trong timg giai doan nghién ctru s& duoc xem xét dya trén ting hd so, dé
cuong cu thé.

7. Nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét
bi y té giai doan 3 1a nghién ctru sau khi k¥ thuat méi, phwong phap méi da duoc
ap dung trong kham bénh, chita bénh, thiét bi y té da duoc cap phép luu hanh.
Nghién ctru giai doan 3 ¢6 thé duoc thiét ké nhu mot nghién ctru quan sat khong
can thi€p; nghién ctru gidm sat an toan dua trén cac co s dir liéu y té hodc hé
thdng bio cdo giam sat an toan san co hodc thiét ké chat ché gidong nhu nghién
ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té giai doan
2 dé khang dinh tinh an toan hodc hiéu qua ctia k¥ thuat mdi, phuong phap moi,
thiét bi y té trong diéu kién str dung thuc té.

Piéu 10. C& miu nghién ctru

1. C& mau can duoc tinh toan va 1y gidi mot cach hop ly dé dat dugc muc
tiéu nghién ctru. Cac gia dinh dé dua vao tinh toan ¢& mau nghién ctru can néu
ro nguén tai liu tham khao. Can thuc hién viéc phan tich do nhay ctia c¢& mau
theo bién thién cac tham s gia dinh.

2. Trong qua trinh nghién ctru, néu phat hién thay cac gia dinh dé dua vao
tinh toan ¢& mau co su khac biét dang ké véi thue té, thi phai tinh toan lai c&
mAu va bao cdo co quan c6 thAim quyén phé duyét.

3. C& mau trong nghién ctru giai doan 1 can can nhic thin trong dua trén
két qua nghién ctru tién 1am sang. C& mau khuyén cao 1a 10-20 dbi twong (bao
gdém ca nhoém can thiép va nhom chimg, néu co). Trong trudng hop ¢& mau it
hon thi phai ly giai hop ly.

4. C& mau trong nghién ctru giai doan 2 dugc khuyén cdo it nhat 1a 50 d6i
tugng (bao gdm ca nhom can thiép va nhém chimg, néu c6). Poi voi cac ky
thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té str dung trong linh vuc y dugc hoc cd
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truyén, c& mau tdi thiéu duoc khuyén céo it nhat 1a 30 d6i trong. Trong truong
hop ¢& mau it hon thi phai 1y giai hop 1y.

5. C& mAu trong nghién ctru giai doan 3 phai duoc thuc hién theo yéu cau
clia co quan quan 1y, hoidc phai dugc tinh toan va bién giai diy du. C& mau phai
du 16n dé cho phép tiép tuc kiém chimg mot cach khoa hoc, hiéu qua va an toan
ctia k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té nghién ctru. C& miu khuyén
c4o it nhat 1a 100 ddi trong (bao gébm ca nhom can thiép va nhom chimg, néu
c6). Trong trudng hop ¢d mau it hon thi phai 1y giai hop 1y.

Piéu 11. Nghién ciru danh gia hiéu niing thiét bi y té chin doan in
vitro

Nghién ctru danh gia hiéu ning thiét bi y té chan doan in vitro thyc hién
theo huong dan tai Mau sb 05 ban hanh kém theo Phu luc nay.

Chuong IV
TRIEN KHAI NGHIEN CUU THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT
MOI, PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE

Picu 12. Trién khai nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuat méi,
phwong phap méi, thiét bi y té

1. Céac nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuat mai, phwong phap mai,
thiét bi y té chi dugc phép trién khai khi duoc co quan quan 1y c6 tham quyén
phé duyét.

2. Viéc trién khai nghién ctru trén ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥
thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té chi dugc bat dau sau khi cac thong tin
vé nghién ctru dugc thong bao ddy da cho ngudi tham gia thir nghiém 1am sang
k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té hodc nguoi dai dién hop phap da ky
Ban cung cap thong tin nghién ciru va Phiéu tinh nguyén tham gia nghién ciru.

3. Nhém nghién ctru, co sé nhan thir ¢6 trach nhi€ém t6 chuc, trién khai
nghién ctru theo ding dé cuong nghién ctru, quy trinh nghién ctru di duoc phé
duyét.

4. Tai liéu thiét yéu trudc khi tién hanh, trong qué trinh trién khai va sau
khi két thuc nghién ciru thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi,
thiét bi y té theo Mau s6 01, 02 va 03 ban hanh kém theo Phu lyc nay.

5. B0 Y té khuyén khich nghién ctru vién chinh diang ky va cong bo viéc
thyc hién nghién clru trén cac co s¢ dit li¢u co6 uy tin trong va ngoai nudec.

Picu 13. Tiéu chuin ky thuit clia co sé vat chat phuc vu thir nghiém
1am sang ky thuit méi, phwong phap méi hoic thiét bj y té
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1. Khu lam sang cta co s& nhan thir (hoac cua co s¢ kham bénh, chira
bénh theo hop ddng/vin ban lién két véi co s& nhan thir khong c6 khu 1am sang
trong truong hop thir nghiém 1am sang thiét bi y té tai cong dong) phai dap tng
cac tiéu chuan k¥ thuat sau day:

a) Khu vue don tiép phai bd tri du chd ngdi cho it nhit 30 nguoi tham gia
thir nghiém lam sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té, bao dam che
duoc mua, nang va thong thoang;

b) Khu vuc tu vin bao dam tinh riéng tu cho ngudi tham gia thir nghiém
1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té c6 du diéu kién vé nhiét
do, anh sang, thong khi;

¢) Phong kham 1am sang, phong diéu tri bao dam tinh riéng tu cho ngudi
tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;

d) Phong tiém, phong thuc hién thu thuat, phong diéu tri bao dam kin gio,
thong thoang va du am cho nguoi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té;

d) Phong cép ctu ¢ du dién tich phuc vu cép ctru theo quy dinh cua Bo
truéng BO Y té;

e) Phong luu nguodi tham gia thtr nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y té dé theo ddi bién cd bat loi sau khi str dung ky thut méi,
phuong phap méi, thiét bi y t& nghién ctru phai du diéu kién vé nhiét do, anh
sang, thong khi; du dién tich dé luu dbi tuong;

g) Khu v¢ sinh nam nir riéng biét phuc vu ngudi tham gia thir nghiém lam
sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té;

h) Bao dam diéu kién vé sinh, an toan phong chay, chita chdy va tuan tha
viéc thu gom, quan 1y va xtr Iy chit thai y té theo dung quy dinh cta phép luat;

i) Khu vuc thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi
y t& giai doan 1 (ddi v6i cac nghién ctru giai doan 1 thyc hién trén nguoi tinh
nguyén khoe manh) can bo tri khép kin, kiém soat ra vao véi quy mo toi thiéu
10 givong diéu tri ndi tr(;; phong giam sat sinh 1y trung tam 24/24 gid; phong
chuan bi k§ thuat moi, phuong phap moi, thiét bi y té; phong giai tri, an uéng; ta
git 46 dac ca nhan cho ngudi tham gia thr nghiém 1am sang ky thudt méi,
phuong phap méi, thiét bi y té.

k) P6i v6i co s& nhan thir nghiém 1am sang 1am sang thiét bi y té chan
doan in vitro: khong yéu cau phai c6 khu 1am sang.

2. Phong xét nghiém cua co s& nhan thur (hodc cua co s¢ chuyén mon theo
hop dong/vin ban lién két vdi co sé nhan thir khong c6 phong xét nghiém) phai
dap tmg céc tiéu chuan sau:
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a) Du dién tich dé bd tri trang thiét bi chuyén mén, ho so tai liéu va khong
gian lam viéc cho nhan vién phu hop voi quy md hoat dong thur nghiém 1am
sang k¥ thuit méi, phuong phap mai, thiét bi y té;

b) C6 hé thdng bao dam chat lugng phong xét nghiém phu hop.

¢) Pbi v6i‘cac nghién cu thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong
phap méi c6 stt’dung san pham trong qué trinh nghién ctru: can co phong xét
nghiém dép g cac yéu cau dé bao dam chit luong san pham theo quy dinh.

3. Khu vuc bao quan mau sinh hoc, thudc va san phém st dung trong
nghién ctru va khu vuc bao quan, 1ap dit, van hanh thiét bi y t& nghién ctru; khu
vuc lyu trir ho so, tai liéu nghién ciru cta co s& nhan thir phai dép Gng céc tiéu
chuan sau:

a) Khu vuc bao quan, lap dat, van hanh k¥ thuat moi, phuong phap moi,
thiét bi y t& nghién ctru riéng biét, han ché tiép can, bao dam diéu kién vé nhiét
do, d6 am, anh sang, dién tich, thé tich dap tng cic yéu cdu vé bao quan ky
thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té.

b) Noi ldy mAu, xir 1y, bdo quan mau, thudc va san pham sir dung trong
nghién ctru bao dam vo tring, dap ung cic yéu cau vé xur 1y, bao quan mau,
thudc va san pham st dung trong nghién ciru theo quy dinh.

c) Khu vyc bao quan ho so, tai liéu dam bao tinh bao mat, han ché tiép
can, phong chdng chay, nd; tranh dugc cic anh hudng bat loi cua anh sang, nhiét
do, do 4m, sy xAm nhap cua con trung va cac dong vat khac.

4. Bo phan quan 1y nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong
phap mdi, thiét bi y té chiu trach nhiém giam sat, quan 1y va diéu phdi cac bo
phan trong co s¢ nhan thir phai dap Gng cac tiéu chuan sau:

- C6 phong 1am viée, phong hop du diéu kién vé dién tich, ban ghé lam
viéc;

- bu thiét bi van phong, may vi tinh dugc ndi mang internet, bao mat va
han ché tiép can.

5. Van phong Hoi dong dao dirc trong nghién ciru y sinh hoc cép co so
clia co s& nhan thtr phai dap ung cac tiéu chuan sau:

- C6 phong 1am viée, phong hop du diéu kién vé dién tich, ban ghé lam
viéc;

- bu thiét bi van phong, may vi tinh dugc ndi mang internet, bao mat va
han ché tiép can.

6. Trang thiét bi phuc vu thir nghiém 1dm sang k¥ thuat méi, phuwong phap
m&i, thiét bi y té phai dap Gmg cac tiéu chuén sau:

a) Co du trang thiét bi co ban phuc vu danh gia, theo doi strc khde nguoi
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tham gia nghién ctru;

b) C6 du thiét bi chuyén sau ap dung d6i voi cac thir nghiém 1am sang k¥
thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té trén 1am sang thudc linh vic chuyén
khoa sau;

¢) C6 du trang thiét bi phuc vu cép ctru theo quy dinh ctia BO Y té;

d) Co trang thiét bi xét nghiém dép ing danh muc cac xét nghiém dang ky
phuc vu thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;

d) C6 du thiét bi dé bao quan va theo ddi diéu kién bao quan ki thudt méi,
phuong phap méi, thiét bi y té nghién ctru phu hop voi yéu cau bao quan ghi
trén nhan;

e) Co du thiét bi tiém, cac dung cuy, hoa chit dé sat khuan, dung cu chtra
chat thai y té va cac vat tu can thiét theo quy dinh cia B Y té;

g) Co du trang thiét bi dap tmg cac yéu cau vé bao quan mau sinh hoc;

h) C6 thiét bi theo ddi nhiét do tai noi bao quan va trong qua trinh van
chuyén k¥ thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té nghién ctru;

i) Cac trang thiét bj xét nghiém, bao quan k¥ thuat méi, phuong phap moi,
thiét bj y té nghién clru, bdo quan mau sinh hoc phai duogc bd tri, thAm dinh, st
dung va bao dudng phu hop v6i muc dich st dung, duoc hiéu chuan va kiém tra
dinh ky bang phuwong phap thich hop;

k) Co6 hé thong du phong dién khan cip, bao dam cung cap dién lién tuc
cho nhitng khau trong yéu ctia nghién ctru; hé thng bao dong va giam sat phu
hop cho céc thiét bi bao quan ky thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té
nghién cuiru, mau sinh hoc, thiét bi xét nghi¢m;

1) Béi véi thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y
té giai doan 1: can c6 hé thong gidm sat sinh 1y dau givdng; hé théng camera
giam sat hd tro gidm sat an toan va céac thiét bi chuan bi k¥ thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y té phu hop;

m) C6 thiét bi dé bao quan ho so, tai lidu tranh duoc cic anh hudng bt loi
cua anh sang, nhiét do, do am; su Xam nhap cua con trung va cac dong vat khac
va bao dam an toan phong chdy, chira chay.

Picu 14. Tai liu chuyén mén Ky thuit, quan ly chit lwong phuc vu
thir nghiém lAm sang ky thuit méi, phwong phap méi, thiét biy té

1. Tai lidu chuyén mon k¥ thuat phai dap ung cac tiéu chuan sau:

a) C6 day du cac tiéu chuan, hudng dan, quy trinh thuc hanh chuan cho
cac hoat dong dugc thuc hi¢n trong thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai, phuong
phap mai, thiét bi y té;

b) C6 van ban thé hién pham vi hoat dong chuyén mén phi hop véi linh
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vuc dang ky thir nghiém 14m sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;
¢) C6 du cac van ban quy pham phép luat, hudéng dan vé thir nghiém 1am
sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té;

d) C6 van ban quan ly, xtr Iy xung dot 1o1 ich trong thur nghi¢ém lam sang
k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;

d) C6 hd 'so nhan su, hd so dao tao cla cac nghién ctru vién duoc cip nhat
it nhat mdi nam 1 lan;

e) C6 hd so va co so dif liéu dién tr quan 1y cac nghién ciru thir nghiém
1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té;

g) Co day du tai liéu nguodn va tai lidu thiét yéu cia cac nghién ciu thir
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té.

2. Hé thong quan 1y chat lugng 4p dung trong thir nghiém 1am sang k§
thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té dat tiéu chuan ISO 9001 hoic tuong
duong trd 1én.

Piéu 15. Tiéu chuin chuyén mén d6i véi nhén sw

1. Tiéu chuan chuyén mén cua nghién ctru vién:

a) Co van béng, chirng chi chuyén mon dugc cép hoac cong nhan tai Viét
Nam phu hop véi vi tri cong vige, vai tro, trach nhi€ém trong nghién ctu;

b) C6 chtng chi hanh nghé con gia tri phu hop véi cong viée dugc giao
(d6i voi cac cong viée quy dinh nguoi thuc hién phai c¢6 ching chi hanh nghé);

c) Co Giéy chirng nhan hoan thanh khoa hoc GCP do Bo Y té cép hoac co
s0 ¢ chire ning dao tao vé GCP cip, cap nhat dinh ky 03 nim mot lan;

d) C6 Gidy chtirng nhan hoan thanh khoéa hoc bao céo an toan trong thir
nghiém 1am sang theo GCP do Bo Y té cap hodc co s& cd chirc niang ddo tao vé
b4o c4o an toan trong thir nghiém 1am sang cép, cdp nhat dinh ky 03 nim mot
lan;

&) Poi ngii nghién ctru vién co da sb luong, thanh phan phu hop véi cong
viéc dugc giao va ¢ du thoi gian danh cho nghién ctru.

2. Tiéu chuan ctia nghién ctru vién chinh:

a) Co van béng, ching chi chuyén mon dugc cép hoac cong nhan tai Viét
Nam phu hop véi vi tri cong viée, vai tro, trach nhi€ém trong nghién ctru.

b) C6 chung chi hanh nghé con gia tri phu hop véi cong viéc dugc giao
(461 voi cac cong viée quy dinh nguoi thue hién phai co ching chi hanh nghé).

¢) C6 Gidy ching nhan hoan thanh khoa hoc GCP do B9 Y té cap hodc co
s& ¢o chirc nang dao tao vé GCP cép, cap nhat dinh ky 03 nam mot lan.

d) C6 Gidy ching nhan hoan thanh khoa hoc bao céo an toan trong thir
nghiém lam sang theo GCP do Bo Y té cép hodc co s& co chic nang dao tao vé
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b4o c4o an toan trong thir nghiém 1am sang cép, cdp nhat dinh ky 03 nim mot
lan.

d) Co du trinh d6 kién thirc vé chuyén nganh, kinh nghiém 1am sang, ning
luc thyc hanh bao dam cac nguyén tic GCP, nam viing cic quy dinh vé thir
nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té, co kha ning trién
khai thyc hién dé cuong nghién ctru day du, ding tién do.

e) Trong cung mot thoi diém nhat dinh mbi nghién ctru vién chinh khong
chu tri qua 03 nghién ctru thir nghiém lam sang k¥ thuat mai, phuong phap mai,
thiét bi y té.

3. Thanh vién b phén quan ly nghién ctru thtr nghiém lam sang k¥ thuat
moi, phwong phap mai, thiét bi y té:

a) C6 trinh d6 dai hoc tré 1én thudc khbi nganh sirc khoe.

b) Co Giéy chirng nhan hoan thanh khéa hoc GCP do B Y té cép hoac co
s0 ¢ chirc ning dao tao vé GCP cip, cap nhat dinh ky 03 nim mdt 1an.

4. Hoi ddéng dao durc trong nghién ctru y sinh hoc cdp co s¢ duge thuc
hién theo quy dinh tai Thong tu s6 4/TT-BYT ngay 05/3/2020 ctia Bo truong Bo
Y té quy dinh vi¢c thanh 14p, chlrc nang, nhi€ém vu va quyén han cua Hoi déng
dao dtrc trong nghién ctru y sinh hoc.

Piéu 16. Ghi chép, bao cdo, phén tich thong ké

1. Ghi chép, bao céo:

Nghién ctru vién chinh c¢6 trach nhi¢m bdo dam tinh chinh x4c, trung thuc,
bao mat, toan ven va c6 thé xac minh duge cua dir lidu nghién ctru. Viéc stra
chita dit liéu phai theo dung quy dinh: khong xo6a dit lidu gdc, nghién ctru vién
duogc phan cong ghi tén, ky xac nhan va ghi rd ngay sua chira. Nghién ctru vién
chinh phai d¢ trinh danh sich ma hoa nguoi tham gia thur k¥ thuat mai, phuong
phap mai, thiét bi y té cho co quan quan 1y sau khi thir nghiém 1am sang k¥ thuat
moi, phuong phap mai, thiét bi y té két thuc.Viée luu giit va dé trinh danh sach
nguoi tham gia thir k§ thuat mdi, phuong phap mdi, thiét bi y té sau giai ma phai
dugc gilr bi mat.

2. Phan tich thong ké:

a) Viéc lap ké hoach va thuc hién phan tich théng ké can duoc thuc hién
va tham dinh boi nha thong ké c6 du kinh nghiém va nang luc;

b) Ké hoach phan tich thong ké phai trinh bay day du va chi tiét cac théng
ké mo ta hoac théng ké suy luan cua cac bién s6 s& dugce thuc hién trong nghién
ctru theo dé cuong da dugc phé duyét; phai mé ta bién phap dé dam bao tinh mu
cta dit liéu trong trudng hop nghién ctru sir dung thiét ké ma nguoi phan tich
thdng ké bi 1am mu mot phan dit liéu nghién ctru;
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¢) Viéc phan tich théng ké can tuan tha ké hoach phan tich. Trong trudng
hop viéc phan tich théng ké ¢ thay ddi so véi ké hoach can co trinh bay chi tiét
va 1y giai phu hop. Viéc phan tich giita ky (néu c6 ap dung) phai dugc xac dinh
1 trong dé cuong va ké hoach phan tich thdng ké;

d) Két qua phan tich théng ké phai phu hop voi cac muc tiéu nghién ctru
va tra 101 dugc cau hoi nghién cuu.

Piéu 17. Giam sat, kiém tra nghién ctiu thir nghiém 1am sang ky thuat
méi, phuwong phap méi, thiét bi y té

1.2Giam sat:

a) Muc dich: bao vé quyén va stc khoé ctia ngudi tham gia thir ky thuat
moi, phuong phap méi, thiét bi y té; bao dam tinh chinh xac, ddy du va trung
thuc cua dir liéu nghién ctru; bao dam viéc tién hanh thtr k§ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té tuan thu dé cuong nghién ctru, tuin thu GCP va cac quy
dinh phép 1y lién quan.

b) Tham quyén giam sat:

- T6 chue ca nhan c6 ki thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té tha
nghiém 1am sang cr gidm sat vién giam sat dinh ky nghién ctru. Giam sat vién
ctia to chire hd tro nghién ctru do to chirc, ca nhan c6 k§ thuat mai, phuong phap
m&i, thiét bi y té thir nghiém 1am sang chi dinh va dugc thuc hién theo quy dinh
tai Thong tu s6 08/2014/TT-BYT ngay 26/2/2014 ctua Bo truong Bo Y té quy
dinh hoat dong hd tro nghién ctru thir nghiém 14m sang tai Viét Nam. Trong qua
trinh giam sat néu phat hién vi pham dé cuong nghiém trong gy ton hai dén an
toan cua ddi tuong hoac tinh chinh xac, trung thuc cua dir liéu, td chirc, ca nhan
c6 k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang duoc
quyén dimng nghién ctru va giii thong bao t6i Hoi dong dao duc cac cap va co
quan quan 1y dong thoi théng bao cho co so nhan thtr va nghién ciru vién chinh.

- HO1 df’)ng dao durc giam sat dot xuét hodc dinh ky nghién ctru.

¢) Quy trinh giam sat:

- T chie ca nhan c6 ki thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té th
nghiém 1am sang hodc Hoi dong dao dirc giri thong bao vé dot giam sat tdi co s
nhan thir va nghién ctru vién chinh it nhat 05 ngay trude thoi diém giam sat.

- Bién ban hodc bao cdo gidm sat can dugc hoan thién va guri cho co sé
nhan thir va nghién ctru vién chinh chdm nhat 20 ngay sau ngay két thac giam
sat.

d) Quy mo va tan suat giam sat:

Can cr vao muc tiéu, muc dich, thiét ké, tinh phtrc tap, ky thuat lam mu,
quy md, két diém cua nghién ciru, to chirc, ca nhan co k¥ thuat méi, phuong
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phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang va Hoi dong dao dirc quyét dinh quy
mo va tan suat giam sat trudc, trong, sau thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi y té.

d) Noi dung gidm sat:

- Cac nguén luc ctia co s& nhan thir trude khi tién hanh thir nghiém lam
sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té;

- Ban cung cap thong tin nghién ctu va Phiéu tinh nguyén tham gia
nghién ciry; quy trinh 1iy phiéu tinh nguyén tham gia nghién ctru;

- HO so, tai liéu nguén, tai liéu thiét yéu cua nghién clru;

- K§¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té nghién ctru (han dung, diéu
kién bao quan, quan 1y, cAp phat cho ngudi tham gia thir k§ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té);

- Su tuan thu dé cuong nghién ctru (g0m ca dé& cuong thay d6i) di dugc
phé duyét cua nghién ctru vién;

- Ghi chép, bao cao bién cb bét loi trong thir nghiém 1am sang k¥ thuét
m&i, phuong phap mai, thiét bi y té;

- Cac ndi dung khac c6 lién quan dén nghién ctru.

2. Kiém tra cta to chuc, ca nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét
biy té thur nghi¢m lam sang hoac HoO1 déng dao durc:

a) Muc dich: danh gia sy phu hop cta viéc thuc hién thr nghi¢m lam sang
k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té voi hé thong chét luong ciia nghién
ctru, voi cac SOP cuia nghién ctru, dé cuong nghién ciru, GCP va cac yéu cau
phap 1y lién quan. Kiém tra 1a mot phan ciia hoat dong dam bao chat lugng nén
chu trong dén tinh hé thong va ¢ thé kiém tra chat luong cuia cong tac gidm sat.

b) Tham quyén:

- T chirc ca nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thu
nghiém 1am sang cir kiém tra vién kiém tra dinh ky nghién ctru. Kiém tra vién do
t6 chirc, ca nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té thir nghiém 1am
sang chi dinh va dugc thuc hién theo quy dinh tai Thong tu s6 08/2014/TT-BYT
ngay 26/2/2014 cua Bo truong Bo Y té quy dinh hoat dong hd trg nghién ctru
thir nghiém 1am sang tai Viét Nam. Trong qué trinh kiém tra néu phat hién vi
pham dé cuong nghiém trong gy ton hai dén an toan cua ddi tugng hodc tinh
chinh xac, trung thuc cua dir licu, td chirc, ca nhan c6 ky thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang duoc quyén dimg nghién ciru va giri
thong bao téi Hoi dong dao dic cac cip va co quan quan 1y ddng thoi thong bao
cho co s& nhan thtr va nghién ctru vién chinh.

- HO1 déng dao durc kiém tra d6t xuit hodc dinh ky nghién ctru.
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¢) Quy trinh:

- T6 chirc, ca nhan c6 ky thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té tha
nghiém 14m sang hodc Hoi dong dao dirc giri thong bao vé dot kiém tra t6i co s
nhan thir va nghién ¢tru vién chinh it nhat 05 ngay trudc thoi diém kiém tra.

- Bién ban‘hodc béo cdo kiém tra can dugc hoan thién va guri cho co sO
nhan thtr va nghién ciru vién chinh chdm nhét 20 ngay sau ngay két thuc kiém
tra.

d) Quy md va tan suat:

Can cir vao muc tiéu, muc dich, thiét ké, tinh phuc tap, k¥ thuat lam mu,
quy md, két diém ctia nghién ctru, to chirc, ca nhan ¢ ki thuat moi, phuwong phap
moi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang va Hoi dong dao dirc quyét dinh quy mé va
tan suat kiém tra trudc, trong, sau thir nghiém 1am sang ky thuat moi, phuong
phap mdi, thiét bi y té.

d) Noi dung kiém tra:

Cac ndi dung twong tu voi ndi dung giam sat tai diém d khoan 1 Diéu nay.

3. Kiém tra cta co quan quan 1y c6 tham quyén:

a) Muc dich: bao dam quyén va stc khoé ctia ngudi tham gia thur ki thuét
m&i, phuong phap mdi, thiét bi y té, bao dam chat lugng va tinh toan ven cia dir
li¢u nghién ctru, bdo dam trach nhiém cua cac bén lién quan trong nghién clru
duoc thyc hién theo quy dinh, kip thoi phat hién cac vi pham dé cuong nghién
cuu.

b) Tham quyén: Cuc Khoa hoc cong nghé va Pao tao - Bo Y té chu tri
kiém tra thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té tai
Viét Nam.

¢) Quy trinh:

- BO Y té guri thong bao vé dot kiém tra t6i to chitc, ca nhan ¢ ki thuat
moi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang va co s¢ nhan thi it
nhat 05 ngay trudc thoi diém kiém tra.

- Bién béan kiém tra can duoc hoan thién va gtri cho td chtrc, ca nhan co ky
thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang va co s& nhan
thir chAm nhat 20 ngay sau ngay két thuc kiém tra.

d) Quy mo va tan sudt: can ctr vao muc tiéu, muc dich, thiét ké, tinh phtrc
tap, k¥ thuat 1am mu, quy mé, két diém cta nghién ctru, Bo Y té quyét dinh quy
mé va tan suét kiém tra truéc, trong, sau thur nghiém 1am sang k¥ thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té.

d) No1 dung:
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- Pbi v6i co s¢ nhan thir: cic ngudn lue danh cho nghién ctru; Ban cung
cép thong tin nghién ctru va Phiéu tinh nguyén tham gia nghién ciru, quy trinh
liy thoa thuan tinh nguyén tham gia nghién ctru; thu thap dir liéu nghién ctu;
ghi chép va luu trir'tai liéu ngudn va tai liéu thiét yéu; cac noi dung lién quan
dén k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té nghién ctru (quan 1y, bao quan,
kiém ke, sir dung...).

- Bdi véi to chire, ca nhan c6 k¥ thudt méi, phwong phap mai, thiét bi y té
thir nghiém 1am sang: cac ngudn lyc danh cho nghién ctru, hoat dong giam sat,
kiém tracta to chirc, ca nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té
thir; tuan thu cac SOP; luu gitr ho so, tai liéu nghién ctru; quan 1y dir liéu nghién
ciru va cac thong tin lién quan khéc.

- Céc hoat dong cua co s& phdi hop c6 lién quan dén thir nghiém 1am sang
k¥ thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té;

- Céc hoat dong giam sat va kiém tra cua Hoi dong dao dirc va t6 chirc, ca
nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang.

Picu 18. Xir tri cac bién co bat lgi (AE) trong nghién ciru thir nghiém
1am sang ky thuit méi, phwong phap méi, thiét bi y té tai Viét Nam

1. Trudng hop xay ra AE giy nguy hiém, de doa dén tinh mang hoic tur
vong cho ngudi tham gia thir ki thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té trong
thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té, nghién ctru
vién chinh va co s¢ nhan thir phai dung ngay thir k¥ thuat méi, phuong phap mai,
thiét bi y té trén ddi twong dé, cp clru, khic phuc va giai quyét hau qua, lap bién
ban trong truong hop tr vong, dong thoi bao cao khin ngay qua dién thoai, thu
dién tr cho Ho1 déng dao dtc trong nghién ctru y sinh hoc cép co so, HO1 déng
dao dirc trong nghién ctru y sinh hoc qudc gia, Cuc Khoa hoc céng nghé va Pao
tao - BO Y té va bao cdo béng van ban theo quy dinh tai Diéu 19 Phu luc nay.

2. Truong hop xay ra AE dan dén t6n thuong strc khoé cho nguoi tham
gia thir k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té trong thir nghiém 1am sang
k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té, nghién ctru vién chinh hodc nghién
ciru vién duoc phan cong phai diéu tri, theo ddi dién bién strc khoé cua doi
tuong do6 cho dén khi 6n dinh, ghi nhan va bao cdo cac bién cb theo quy dinh tai
Diéu 19 Phu luc nay.

Piéu 19. Bio cio AE trong nghién ciru thir nghiém 1am sang ky thuat
méi, phwong phap méi, thiét bi y té tai Viét Nam

1. NO1 dung hoat dong bao cao AE trong nghién ctru thir nghiém lam sang
k¥ thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y té tai Viét Nam bao gom:
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a) Theo ddi, phat hién, bao céo thong tin lién quan dén cac AE trong thir
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té dugc trién khai tai
Viét Nam hodc cac thirnghiém da quéc gia ma Viét Nam tham gia;

b) Thu thap, xtr ly thong tin vé cac AE dugc bao cdo; danh gia loi ich,
nguy co va quan‘ly rui ro lién quan dén nghién ctru thr nghiém 1am sang ky
thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té co AE dugc bao céo;

c) Cong bd két luan cua co quan c6 thim quyén vé cac van dé lién quan
dén theo ddi bao cdo AE ciia nghién ciru thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi y té.

2. Pham vi bao céao:

a) Tat ca cac SAE xay ra tai cac diém nghién curu tai Viét Nam, dac biét 1a
cic SAE din t6i tir vong, de doa tinh mang hodc ngoai du kién. Cac SAE nay
bao gdm ca tinh hudng phac d6 nghién ctru khong dat hidu qua diéu tri gay tir
vong, de doa tinh mang cho ngudi tham gia thir ky thuat méi, phuong phap mai,
thiét bi y té hodc yéu ciu cac can thiép y khoa dé ngan chin cac két cuc nay, trir
cac SAE di duoc co quan c6 thim quyén phé duyét trong dé cuong nghién ctru
1a khong can phai béo cao;

b) Cac SAE xay ra tai cac diém nghién ciru ngoai lanh thd Viét Nam cia
cac nghién ctru da qudc gia c6 Viét Nam tham gia ma dan téi phai ngimg, tam
ngimg nghién ctru, rat dbi tugng ra khoi nghién ctru hodc thay d6i dé cuong
nghién ctru;

¢) Tat ca cac AE khac trong nghién ctru thir nghiém 1am sang ky thuat
moi, phuwong phap maéi, thiét bi y té tai cac diém nghién ctru tai Viét Nam.

3. Qui dinh vé béo cdo

a) Déi voi cac truong hop SAE xdy ra tai cac diém nghién ctru tai Viét
Nam:

- T4t ca cac SAE xdy ra tai cac diém nghién curu tai Viét Nam trong cac
nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té
phai duoc bao céo theo Mau s6 04 ban hanh kém theo Phu luc nay té1 Hoi déng
dao duc trong nghién ciru y sinh hoc qudc gia, Cuc Khoa hoc cong nghé va Pao
tao-BoOY té;

- Thot han bao cdo: Cac SAE gay tor vong hodac de doa tinh mang phai
duoc bao cdo khan cip trong vong 07 ngay 1am viéc ké tir ngay nhan duoc thong
tin vé SAE. Cac SAE khac phai dugc bao céo trong vong 15 ngay lam viéc ké tir
ngay nhan duoc thong tin vé SAE. Thong tin vé dién tién SAE phai dugc tiép
tuc cap nhat trong cac bao cdo bo sung cho dén khi nguoi tham gia thir k¥ thuat
mo1, phuong phap méi, thiét bi y té binh phuc hoac 6n dinh;
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b) Déi véi cac truong hop SAE xay ra tai cic diém nghién ciru ngoai 1anh
thd Viét Nam:

- Tat ca cic SAE xdy ra tai cic diém nghién ctru ngoai 1anh thd Viét Nam
clia cac nghién ctiruda qubc gia c6 Viét Nam tham gia ma dan téi ngung, tam
ngimg nghién ciry} rat nguoi tham gia thir k§ thuat moi, phuong phap méi, thiét
bi y té ra khoi nghién ctru hodc thay d6i dé cuong nghién ciru phai dugc bao cao
dén Cuc Khoa hoc Cong nghé va Paotao - B0 Y té, Hoi dé)ng dao duc trong
nghién ciray sinh hoc qudc gia;

- Thoi han bao cdo khong qua 10 ngay lam viée ké tir ngdy c6 quyét dinh
ngung, tam ngung nghién clru, rat ngudi tham gia tho k§ thuit mdi, phuong
phap mai, thiét bi y té ra khoi nghién ctru hodc thay d6i dé cuwong nghién ciru;

c¢) Cac AE khong nghi€m trong xay ra tai Viét Nam phdai dugc ghi nhén,
tong két va bao cdo tom tit trong bao cao dinh ky va bao cdo toan van két qua
nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té
dén Cuc Khoa hoc cong nghé va Pao tao - B0 Y té va Hoi déng dao dtrc trong
nghién ctru y sinh hoc quéc gia.

4. Trach nhiém cua cac bén trong viéc bao cdo AE trong nghién ctru thu
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té tai Viét Nam:

a) Nghién ctru vién chinh, nghién ctru vién tai diém nghién ctru: phat hién,
xur tri AE kip thoi, bdo ddm an toan cho nguoi tham gia tho ky thudt moi,
phuong phap méi, thiét bi y té; theo ddi va ghi nhan ddy du cac thong tin; bao
cdo SAE va cap nhat dinh ky thong tin vé AE va SAE cho t6 chitc, ca nhan ¢6
k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thr nghiém 1am sang, Hoi dong dao
dtrc trong nghién ctru y sinh hoc cap co so, Hoi dong dao dirc trong nghién ctru
y sinh hoc quéc gia, Cuc Khoa hoc cong ngh¢ va Pao tao — Bo Y té theo thoi
han quy dinh. Trong trudng hop muc do va tan suat AE va SAE vuot qua gidi
han cho phép, nghién ciru vién c6 thé dé xuat voi t6 chirc, ca nhan c6 k§ thuat
m&i, phuong phap mdi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang, Hoi dong dao dirc va
co quan quan 1y c6 thim quyén tam ngimg thir nghiém 1am sang k¥ thuit méi,
phuong phap méi, thiét bi y té;

b) Co s& nhan thu: quan 1y, gidm sat vi¢c phat hién, xur tri, theo doi bao
cdo AE, SAE tai diém nghién ctru bao dam an toan cho nguoi tham gia thir k¥
thuat méi, phuwong phap méi, thiét bi y té.

¢) Hoi dong dao duc co sd: xem xét, cho y kién chuyén mon vé cac AE,
SAE xay ra tai diém nghién ctru, bao dam an toan tuyét ddi cho nguoi tham gia
thir k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té;
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d) T6 chuc, ca nhan c6 ky thuit méi, phuong phap moi, thiét bi y té thi
nghiém 1am sang va to chirc hd trg nghién ctru dugc Gy quyén:

- Phéi hop voi nghién ctru vién chinh béo céo cac AE, SAE xay ra tai cac
diém nghién ctru tai Viét Nam vé Hoi ddng dao durc trong nghién ciru y sinh hoc
cAp co s& cua co'so nhan thir, Hoi ddng dao duc trong nghién ctru y sinh hoc
qudc gia, Cuc Khoa hoc cong nghé va Pao tao - BO Y té;

- Bao.cdo cac SAE xdy ra tai cac diém nghién ctru ngoai lanh thd Viét
Nam dan t6i ngimg, tam ngirng nghién ctru, rat ngudi tham gia thir ki thuat méi,
phuong phap moi, thiét bi y té ra khoi nghién ctru hodc thay doi dé cuong
nghién ciru cta cac nghién ciru da qudc gia ma Viét Nam tham gia;

- Tong hop dit liéu cac AE va SAE;

- B4o céo cac phat hién tir cac nghién ctru thir nghi€ém 1am sang, nghién
ciru dich té hoc, nghién ctru trén dong vat, nghién ctru in vitro, cac thong tin trén
y van va tir cac ngudn thong tin khac ma co6 thé din dén mot nguy co nghiém
trong lién quan dén k¥ thuit méi, phuong phap méi, thiét bi y té nghién ctru;

d) Hoi dong dao dic trong nghién ctru y sinh hoc quéc gia:

- Xem xét, danh gia, trong trudng hop can thiét c6 phan hoi cac bao céo
SAE riéng 1¢ va thong tin vé SAE trong bao cdo tién do dinh ky hang nam va
bao cao toan van két qua nghién ciru thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong
phap mai, thiét bi y té;

- T6 chirc giam sat, kiém tra diém nghién ctru trong tredng hop can thiét;

- Tu van cho co quan quan 1y dé c6 chi dao kip thoi co s& nhan thir, to
chtrc, ¢4 nhan co k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am
saing nham bao dam an toan tuyét d6i cho ngudi tham gia thir k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi y té;

Picu 20. Tai chinh va chi tra cho ngudi tham gia thir kK§ thuit méi,
phwong phap méi, thiét bj y té trong nghién ciru thir nghiém 1am sang ky
thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y té

1. Tai chinh cho nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat moi, phuong
phap mai, thiét bi y té:

a) Kinh phi danh cho nghién ctu thir nghiém 1am sang ky thuat mai,
phuong phap méi, thiét bj y t& bao gom thué khoan chuyén mén, vat tu tiéu hao,
hd tro ngudi tham gia thir k§ thuat méi, phuwong phap mdi, thiét bi y té, bao
hiém... do nghién ctru vién chinh, co s& nhan thir phdi hop cling t6 chirc, ca nhan
c¢6 k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang thao luan,
xay dung va ky két theo hop dong;
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b) Kinh phi quan 1y, gidm sat nghién ctru thir nghiém 1am sang k¥ thuat
m&i, phuwong phap méi, thiét bi y t& danh cho cac hoat dong: khao sat, danh gia
diém nghién ctru; cac phién hop, hdi nghi, hoi thao 1ién quan dén nghién ctru; tap
huin cho doi ngil nghién ciru; giam sat, kiém tra, thanh tra... do nghién ctru vién
chinh, co s¢ nhan thir phdi hop cung t6 chirc, c4 nhan ¢ k¥ thuit mai, phuong
phap méi, thiét'bi y té thir nghiém 1am sang thao luan, xdy dung va ky két theo
hop dong;

¢) To chirc, ca nhan c6 k¥ thuat méi, phuong phap moi, thiét bi y té thur
nghiém.lam sang chiu trach nhiém chi trd kinh phi nghién ctru thir nghiém 1am sang
k¥ thuat méi, phuong phap moéi, thiét bi y té.

2. Viéc chi tra va boi thuong thiét hai (néu co) cho nguoi tham gia thir
nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap mdi, thiét bi y té phai dugc thé hién
15 trong Ban cung cap thong tin nghién ctru va phiéu tinh nguyén tham gia nghién
clru ctia ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap moéi, thiét
bi y té va trong dé cuong nghién ctru.

Picu 21. Két thic nghién ciru thir nghiém 1am sang ky thuit méi,
phwong phap méi, thiét bi y té

1. Khi két thuc nghién ctru, nghién ctru vién chinh phai kiém ké k¥ thuat
moi, phuong phap mai, thiét bi y t& nghién ctru, thanh quyét toan kinh phi va
phdi hop véi t6 chirc, ca nhan co6 k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1am sang xay dung va hoan thién hd so, tai liéu nghién ctu theo
Danh muc tai liéu can thiét sau khi két thuc nghién ctru tai Mau s6 03 ban hanh
kém theo Phu luc nay.

2. H6 so, tai liéu nghién ctru can duoc luu trir va bao quan theo hop dong
gifta t6 chtrc, c4 nhan c6 ky thuit mdi, phuong phap mai, thiét bi y té thir
nghiém lam sang va co s& nhan thir. Poi véi cac nghién ciru phat trién san pham
m&i, hd so tai liéu can luu trit it nht 10 nam va theo quy dinh ctia BO Y té.

3. T6 chtic, c4 nhan c¢6 k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té thu
nghiém 1am sang co trach nhiém luu mau k¥ thuat méi, phwong phap méi, thiét
bi y té nghién ctru sau khi thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi,
thiét bi y té két thic theo diing cac quy dinh hién hanh.

4. To chirc, ca nhan c6 k¥ thuat moi, phuong phap mai, thiét bi y té thur
nghiém 1am sang phdi hop vdi co so nhan thir thu hdi va tién hanh hily ky thuat
méi, phuong phap mai, thiét bi y té ton du theo ding cic quy dinh hién hanh.

Diéu 22. Bio cio, cong bd két qua nghién ciru.

1. B6i voi thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y
té phuc vu muc dich dang ky luu hanh k¥ thuat méi, phwong phap méi, thiét bi y
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té tai Viét Nam, trong vong 01 niam ké tir ngdy ngudi tham gia thir k§ thuat méi,
phuong phap méi, thiét bi y t& cudi cung két thiic 1an thim kham cudi cung, co
s& nhan thi ¢6 trach nhiém phéi hop véi td chirc, c4 nhan ¢6 ky thuat mai,
phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang hoan tat ho so dé nghi phé
duyét két qua thir'nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té
trinh co quan quan 1y c6 thim quyén phé duyét.

2. B4o.c4o toan vin két qua thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai, phuong
phap méi, thiét bi y té theo quy dinh tai Nghi dinh s6 /ND-CP ngay  thang
nam  202..... cia Chinh phu quy dinh chi tiét Luat Kham bénh, chita bénh sb
15/2023/QH15. Péi voi cac nghién ciru da qudc gia, ngoai viéc phan tich két
qua nghién ctru chung can phai c6 cac phan tich riéng cac bién sb an toan va
hiéu qua chinh trén quan thé nghién ctru Chau A hodc Viét Nam dbi véi cac ky
thuat moi, phuong phap méi, thiét bi y té ma yéu t6 chung toc duoc xem 1a co
anh huong to1 hiéu qua va an toan.

3.Viéc cong bd két qua nghién ctru can phai dugc thuc hién trong vong 03
nam ké tir ngdy co quyét dinh phé duyét két qua thir nghiém 1am sang k§y thuat
m&i, phuong phap méi, thiét bi y té ctia co quan quan 1y c6 thAm quyén va can
tudn thil cac quy dinh vé ban quyén tac gia trong cong bd két qua nghién ctru.

4. Khuyén khich nghién ctru vién chinh céng bd két qua nghién ctru trén
cac tap chi trong nudc va qudc té co uy tin.



MAu 01 — Danh muc tai liéu thiét yéu trwéc Khi tién hanh
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nghién ciru thir nghiém 1am sang ky thuit méi, phwong phap méi, thiét bj y té

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&

To chire, ca nhan co

STT Tén tai liéu Muc dich nhén thi ky thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1am sang

1.1 Pon diang ky nghién ciru | Cung cap thong tin tom tat N
thr nghiém 14m sang k¥ | vé san pham dé nghi thu
thuat méi, phuong phép | nghiém va dé xuat nghién
méi, thiét bi y té ctru vién chinh/co s¢ nhan
thur
1.2 H6 so thong tin vé san | Pé chimg minh thong tin N N
pham (IB) khoa hoc lién quan dén k¥
thuat méi, phuong phap
moi, thiét bi y té thir trén
lam sang da dugc cung
cp cho Nghién ctru vién
chinh
1.3 Pon dé nghi phé duyét N
nghién ctru thir nghiém Iam
sang k¥ thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y té
1.4 Thuyét minh dé cuong | Dé cuong nghién ciu chi N \
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
k¥ thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

nghién ctru thir nghiém 1am
sang k¥ thuat méi, phuong
phap méi, thiét bi y t& va
mau bénh 4n nghién ciu
(CRF)

tiét theo quy dinh, quy
trinh thuc hanh chuén,
theo doi, gidm sat, danh
gia...
nghién ctru.

va mau bénh an

1.5

Hop dong thir nghiém 1am
sang ky thuit mai, phuong
phap mai, thiét bi y té giita
t6 chic, ci4 nhan c6 k¥
thuat méi, phuong phap
méi, thiét bi y té thu
nghiém lam sang va nghién
cuu vién chinh/co sé nhan
thor nghiém lam sang k¥
thuat méi, phuong phap
m&i, thiét bi y té

Dé ching minh su thoa
thuan vé& mat tai chinh
gitta nghién cuou vién
chinh/co s& nhan thir va to
chtrc, cd nhan c6 k¥ thuat
md&i, phuong phdp mdi,
thiét bi y té thir nghiém
lam sang cho thu nghiém
lam sang k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
y té

1.6

Van ban x&c nhén tham gia
nghién ctu duoc ky gilra
cac bén lién quan, vi dy:

- Nghién ctru vién chinh -

Pé x4c nhan sy dong y
tham gia nghién ctru theo
ding cac quy dinh hi¢n
hanh.
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
k¥ thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

Nghién-cttu vién chinh
nhdnh va t6 chtrc, c4 nhan
c6 ky thuat mdi, phuong
phap méi, thiét bi y té thir
trén lam sang.

- Nghién ctu vién chinh/
co sO0 nhan thir va co quan
c6 tham quyén dia phuong
tai dia diém nghién ctu
(néu co yéu cau).

\/

(noi yéu cau)

1.7

Thong tin cung cdp cho
nguoi tham gia thir nghiém
lam sang ky thuat mdi,
phuong phap méi, thiét bi
y té:

- Ban cung cap théng tin
nghién ciru va Phiéu tinh
nguyén tham gia nghién
ctru (bao gOm tit ca cac
thong tin phu hop dé truyén

- Pé khéng dinh viéc tinh
nguyén tham gia nghién
clru.

- Pé chimg minh ngudi
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Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&

To chire, ca nhan co

STT Tén tai liéu Muc dich nhén thi ky thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

dat cho d6i tuong). tham gia thir k§ thuat méi,
- Bét ctr thong tin nao khac | phuwong phap méi, thiét bi
dudi dang van ban. y té s& duoc cung cip
thong tin thich hop dudi
dang van ban (ndi dung va
cach dién dat) nham hd trg
day du cho quyét dinh ky
Phiéu tinh nguyén tham \
gia nghién ctlru.
DPé chimg minh cic bién
phap tuyén chon 1a thich
Thong bao tuyén chon ddi | hgp va khong mang tinh
tuong tham gia thu ky | ép budc, dam bao tinh dao
thuat méi, phuong phap | dirc trong nghién ciru.
méi, thiét bi y t& (néu duoc
su dung).
1.8 Hop dong bao hiém Pé ching minh nguoi N N

tham gia thu k¥ thuat moi,
phuong phap mai, thiét b
y té& duoc boi thuong néu
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Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&

To chire, ca nhan co

STT Tén tai liéu Muc dich nhén thi ky thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

bi ton thuong trong qua
trinh tham gia thr nghiém
lam sang k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
yté.
1.9 Gidy chung nhan chap | Ching minh sy phé duyét
thuan cua Hoi déng dao ch?ip thuan cua Hoi déng
dirc trong nghién ctru y | dao duc trong nghién cliru
sinh hoc céc cap y sinh hoc cac cap.
1.10 Ngay tai liéu dugc chap | Pé xac nhan viéc thu N N

thuan/y kién tan thanh cia
Hoi ddéng dao dirc cac cap
cho cac ndi dung sau:

- Pé cuong nghién ciu
(gbém ca ban thay doi);

- Bao cdo ca bénh

- Phiéu tinh nguyén tham
gia tht ky thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
y té

nghi¢m lam sang k¥ thuat
mo&i, phuong phdp mdéi,
thiét bj y té¢ di dugc Hoi
déng dao duc cac cip
tham dinh va dua ra chip
thuan/y kién tan thanh. Dé
xac nhan s6 phién ban va
ngdy chip thuin cua tai
lidu (cac tai ligu)
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
k¥ thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

- Thong tin khac dudi dang
van ban dugc cung cip
nguoi tham gia tho ky
thuat mdi, phuong phap
méi, thiét bi y té

- Théng bao tuyén chon
nguodi tham gia (néu duogc
su dung)

- B6i thuong cho ngudi
tham gia (néu cd)

- Bét ctr tai liéu nao khac
thé hién sy chap thuan/y
kién tan thanh

1.11

Quyét dinh thanh lap Hoi
d6ng dao dirc trong nghién
ctru y sinh hoc cip co sd va
qudc gia

DPé ching minh rang Hoi
dong dao duic trong nghién
ctru y sinh hoc dugc thanh
lap theo dung yéu cau cia
GCP va quy dinh hi¢n
hanh lién quan

\/

(noi yéu ciu)

1.12

Phé duy¢t cua co quan co

Pé x4c nhan su phé duyét
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Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&

To chire, ca nhan co

STT Tén tai liéu Muc dich nhén thi ky thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

thAm quyén doi voi dé|cia co quan c6 tham
cuong nghién curu. quyén trude khi bat dau
thr nghiém lam sang k¥
thuat méi, phuong phap
moi, thiét bi y té theo quy
dinh hién hanh.
1.13 Ly lich khoa hoc va Chiimg | Chirng minh nang luc va N N
chi GCP do Bo Y té cap | tinh dong nhét, phu hop dé
ctia Nghién ctru vién chinh | tién hanh thir nghiém 1am
va cac nghién clru vién | sang k¥ thuat moi, phuong
(bao gdm ca can bd quan 1y | phap moi, thiét bi y té va
NC TNLS, Duogc sy, Diéu | theo dai, giam sat y khoa
dudng, KTV phong xét | ddi véi nguoi tham gia thir
nghiém...) ky thudt moi, phuong
phap méi, thiét bi y té.
1.14 Co so thir nghiém 1am sang | Pé chimg minh ning luc \ N

ky thuat méi, phuong phap
moi, thiét bi y t& dat GCP
(Khu lam sang, khu vuc
luu trit ho so, khu vuc theo

cia co s¢ thu ky thuat
moi, phuong phap moi,
thiét bi y té, cac trang thiét
bi dap ung viéc tién hanh
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
k¥ thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

doi, giam sat, phong hop,
trang thiét bi van phong...)
va tiéu chuan chit luong
phu hop (phong thi nghiém
chuan, quy trinh ky thuat
chuén,...) hoic phé duyét
ciia B Y t€ déi v6i co s¢
thr nghiém lam sang ky
thudt mdéi, phuong phap
moi, thiét bi y té.

cac x¢ét nghiém can lam
sang phuc vu cho nghién
ctru thtr nghiém.

1.15

Mau nhin san pham s
dung trong thir nghi¢ém lam
sang k¥ thuat mdi, phuong
phap méi (néu co), thiét bi
y té& duoc dinh kém voi
thanh phan san pham hodc
tiéu chuan ky thuat cua
thiét bi y té thir nghiém.

Pé ching minh sy tuan
thil cac quy ché mau nhén
lién quan va tinh hgp ly
cia cac hudng dan cung
cdp cho nguoi tham gia
thtr k¥ thuat moi, phuong
phap méi, thiét bi y té.

1.16

Cac hudng dan cho viéc
quan ly ky thuat moi,

Dé chiing minh cac hudng
dan can thiét cho viéc bao
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
ky thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

phuong phap méi, thiét bi
y.t& thir nghiém 1am sang
va cac nguyén liu lién
quan dén thir k¥ thuat méi,
phuong phap méi, thiét bi
y t& (néu khong c6 trong dé
cuong hoic trong hd so san
pham)

quan, déng goi, pha ché,
huy k¥ thuat moi, phuong
phap mdi, thiét bi y té thi
nghiém lam sang va cac
nguyén liéu lién quan dén
thir k¥ thuat mdi, phuong
phap méi, thiét bi y té theo
ding quy dinh hi¢n hanh.

1.17

Céac ghi chép vé viéc van
chuyén cac san pham thur
nghiém trén lam sang va
cac nguyén li¢u lién quan
dén viéc thir k§ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
yté

Pé chimg minh vé ngay
gri hang, s 16 va phuong
phap van chuyén k¥ thuat
méi, phuong phap moi,
thiét bi y té thir nghiém
lam sang va cac nguyén
lidu lién quan dén viéc thir
ky thuat moi, phuong
phap moi, thiét bi y té.
Cho phép theo dbi sb 16,
tham dinh céc diéu kién
gui hang va trach nhiém
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Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&

To chire, ca nhan co

STT Tén tai liéu Muc dich nhén thi ky thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

giai trinh.
1.18 Chtrng nhan viéc phén tich | Dé chimg minh loai, do N
cac san phém duoc thir | tinh khiét va do manh cia
nghiém san pham s& duoc thir trén
lam sang.
1.19 Céc quy trinh danh lai ma | P& chimg minh trong N N
s6 cho cac thur ky thuat | trudng hop khan cép, cac
moi, phuong phap mdi, | san pham thir nghiém mu
thiét bi y t&¢ mu trén l1am | co thé duoc tiét 160 ma
sang khong can phai pha v&
nguyén tic lam mu cho
cac dbi tuong con lai dang
duoc diéu tri.
1.20 Quy trinh thyc hanh chuéan Chimmg minh va dam bao
(SOPs) d6i voi cac ki thuat | tinh dong nhét, khoa hoc,
dugc s€ dung trong nghién | khach quan, chinh xac cua
cuu cac ky thuat dugc sir dung
trong nghién ctru.
1.21 Quy trinh hodc danh sich | Pé chimg minh phuong \

ngau nhién

phap chon ngau nhién cua
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ciru vién chinh/ Co sé&
nhan thi

T6 chire, ¢4 nhn 6
k¥ thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém lAm sang

Ghi chu

nhom ddi twong tham gia
thir nghiém.
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MAu 02 = Danh muc tai liéu thiét yéu trong qua trinh trién khai

nghién ciru thir nghiém 1am sang ky thuit méi, phwong phap méi, thiét bj y té

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/

To chirc, ca nhan c6

STT Tén tai liéu Muc dich Co sé nhan thi k¥ thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang
2.1 Céc cap nhat vé ho so san | Dé ching minh cac nghién N N
pham cuu vién dugc thong bao
kip thoi nhiing thong tin
lién quan dén ky thuat
méi, phuong phap méi,
thiét bi y t& nghién ciru.
2.2 Pé chung minh thay doi N v

Bat ky thay doi nao ddi
Vol

- Pé cuong nghién ciru

- Phiéu tinh nguyén tham
gia nghién ctru

- Bat ky thong tin dudi
dang van ban khac dugc
cung cip cho nguoi tham
gia tho ky thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
y té

ciia cac hd so lién quan
dén thir nghiém lam sang
ky thuat
phap mai, thiét bi y t& co

moi, phuong
hiéu luc trong subt qua
trinh thtr k¥ thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi
y té.
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Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/

To chirc, ca nhan c6

STT Tén tai liéu Muc dich Co sé nhan thi k¥ thuit moi, phwong | Ghi chu

phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang

- Thong bido cho viéc

tuyén chon nguoi tham gia

thu ky thuat mdi, phuong

phap mai, thiét bi y té (néu

co)

2.3 Quyét dinh phé duyét/gidy | Dé chimg minh nhing N N

ching nhan chip thuan
cua co quan quan ly/Ho1
déng dao duc theo cac
muyc sau:

- Thay d6i d&é cuong
nghién ctru

- Thay d6i vé:

+ Phiéu tinh nguyén tham
gia nghién ctru

+ Bat ky thong tin nao
khac dugc cung cip duéi
dang van ban cho nguoi
tham gia

+ Thong bdo cho vigce

thay ddi da duoc co quan
quan ly/Ho6i dong dao dirc
phé duyét/chap thuan.

Dé xac dinh s6 phién ban
va ngdy cua hd so
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/
Co sé nhan thir

Té chirc, ¢4 nhén ¢6
ky thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang

Ghi chu

tuyén chon nguoi tham gia
(néu co)

+ Bat ctr tai liéu nao khac
dua ra y kién chap thuan

+ Tham dinh hang nam

24

So yéu Iy lich, Gidy ching
nhan GCP do B6 Y té cip
cua nghién ctru vién hodc
giam sat vién.

Ching minh ning lyc va
tinh thich hop dé tién hanh
thr nghiém lam sang k¥
thudt mdoi, phuong phap
m6i, thiét bi y té va giam
sat y khoa tai diém nghién
clru.

2.5

Cap nhat cac gia tri dugc
coi la binh thuong trong y
hoc/xét nghi¢ém/quy trinh
ky thuat/test dugc dé cap
trong dé cwong nghién ctru

Pé ching minh céc gié tri/
khoang duogc coi la binh
thuong da duoc diéu chinh
trong qua trinh thu

nghiém.

2.6

Co so y té/phong xét
nghi¢m/cac quy trinh k¥
thuat/cac test

Pé chimg minh viéc kiém
tra van dugc duy tri thich
hop trong sudt giai doan
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/
Co sé nhan thir

Té chirc, ¢4 nhén ¢6
ky thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang

Ghi chu

- Gidy chig nhan

- Kiém soat chét luong da
duoc  thiét 1ap va/hoac
danh gia chat luong bén
ngoai

- Céc tham dinh khéc

thir nghiém.

2.7

Tai lidu vé viéc van
chuyén cac san pham thir
nghiém va cac nguyén liéu
lién quan dén viéc thu
nghi¢m

2.8

Cac ching nhan vé kiém
nghiém cho céc 16 mai cua
cac san pham thir nghiém
(néu co).

2.9

Bao cdo v€ cac dot giam
sat

bé chirng minh viéc giam
sat va két qua cua céac dot
giam sat.

2.10

Cac hinh thuc lién lac khac
ngoai viéc gidm sat tai

Dé ghi lai bat ky cac thoa
thuan hoac cac ban luan
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Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/

To chirc, ca nhan c6

STT Tén tai liéu Muc dich Co sé nhan thi k¥ thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang
thuc dia; thong qua: quan trong vé quan ly thir
- Céc thu tu nghiém, cac vi pham dé
- Céc ghi nhd cude hop cuong, tién hanh thu k¥
- Céc ghi nhé nhitng lan | thuat méi, phuong phap
goi dién moi, thiét bi y té, bao co
AE/SAE.
2.11 Ban cung cép thong tin | Dé chimg minh Phiéu tinh V
nghién ctru va Phiéu tinh | nguyén phu hop véi GCP
nguyén tham gia nghién | va d& cuong, duoc ky
ctru da duoc ky truée khi dbi twong tham
gia tha k¥ thuat moi,
phuong phap méi, thiét bi
y té&. Ghi lai viéc chap
thuan mot cach truc tiép.
2.12 Cac tai liéu nguén bé chirng minh sy tdn tai

clia cac ddi twong nghién
clu cung voi cac s6 lidu
dugc thu nhan qua tht ky
thuat moi, phuong phap
m&i, thiét bi y té. Tai liéu
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/
Co sé nhan thir

Té chirc, ¢4 nhén ¢6
ky thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang

Ghi chu

ndy bao goém ci nhiing
thong tin gbc lién quan
té1 tho ky thuat mdéi,
phuong phap méi, thiét bi
y té, cac diéu tri y khoa va
tién st cua ddi tuong
nghién ctru.

2.13

Bénh an duoc ky, ngay ky
va hoan thanh

Pé chimg minh nghién
ciu vién hodc cac thanh
vién dugc uy quyén cia
Nghién ctru vién chinh ghi
chép dé xac nhan cic quan
sat duoc.

(ban sao)

(ban gbc)

2.14

Tai liéu vé su hiéu chinh
bénh an

Pé ching minh tat ca cac
thay dbi/cac bd sung hodc
cac suta chira cua bénh an
sau khi bat dau thu thap
dir liéu da duoc ghi lai.

\/

(ban sao)

(ban gbc)

2.15

Bao cao SAE cho nha tai
tro

Bao cdao SAE cua nghién
ciu vién chinh cho t6
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Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/

To chirc, ca nhan c6

STT Tén tai liéu Muc dich Co sé nhan thi k¥ thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang
chure, cd nhan co ky thuat
moi, phuong phap mdi,
thiét bi y té thir nghiém
lam sang.
2.16 Bio cdo SAE cho Hoi | Bao cdo SAE cua t6 chic, v v
déng dao duc cd nhan c6 ky thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi
y té thir nghiém 1am sang
va nghién ctru vién chinh
cho Hoi déng dao duc
2.17 Thong béo ciia to chirc, ca | Thong bao cua to chirc, ca N \

nhan c¢6 ky thuat mdi,
phuong phap méi, thiét bi
y té thir nghiém 1am sang
cho cac nghién ctru vién vé
thong tin an toan

nhan co6 k¥ thuiat méi,
phuong phap moi, thiét bi
y té thir trén 1am sang cho
cac nghién ciu vién vé
thong tin an toan cua k¥
thudt moi, phuong phap
méi, thiét bi y té thir va
cac k¥ thuat mdi, phuong
phap méi, thiét bi y té

(noi yéu cau)
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STT

Tén tai liéu

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/
Co sé nhan thir

Té chirc, ¢4 nhén ¢6
ky thuat méi, phwong
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang

Ghi chu

dung dong thoi.

2.18

Céc bao cao gitra ky hodc
hang nim cho Hoi dong
dao duc va co quan quan
1y.

Bao cdo gitta ky hodc
hang nim cho Hoi dong
dao duc va co quan quan
1y.

\/

(noi yéu cau)

2.19

Danh siach ma nhan dang
dbi twong

Pé ching minh nghién
cuu vién chinh/co s& nhan
thir luu git mot danh sach
bdo mat tén cua nguoi
tham gia thu k§ thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi
y t& duoc gin v6i mi sb
thr nghiém nham nhan
dang nguoi tham gia thu
ky thuadt méi, phuong
phap méi, thiét bi y té.

2.20

Nhat ky ghi ma sb ddi
tuong tham gia

Pé chimg minh sy tham
gia theo thtr tu thoi gian
clia cac d6i twong bang ma
sO thir nghiém.
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Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién chinh/

To chirc, ca nhan c6

STT Tén tai liéu Muc dich Co sé nhan thi k¥ thuit moi, phwong | Ghi chu
phap méi, thiét bi y té
thir nghiém 1Am sang
2.21 Giai trinh san pham nghién | D& chtimg minh san pham N N
cuu tai noi thu k¥ thuat | nghién ctru da duogc st
moi, phuong phap méi, | dung theo dung dé cuong.
thiét bi y té
2.22 Danh muc céc chir ky Pé xac nhan cac chit ky va N N
tén viét tit cta nhimng
nguoi dugc phép tham gia
va’hoac hiéu dinh cac
bénh an.
2.23 Ho so cac mau mo/dich | Pé xac nhan noi luu trir va N N

sinh hoc da duoc luu trix
(néu can)

su nhan dang cua cac mau
duoc luu trir néu cac thi
nghiém can dugc 1ap lai.
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MAu 03 - Danh muc ti liéu thiét yéu sau khi két thiic
nghién ciru thir nghiém 1am sang ky thuit méi, phwong phap méi, thiét bj y té
Sau khi hoan thanh hoac dung thtr nghiém, tat ca cac tai liéu dugc xac dinh trong muc 1 va 2 can dugc soan thanh ho so
v6i cac phan sau:

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vié To chite, c4 nhén ¢6 k§ thuat
STT Tén tai liéu Muc dich STHEI Clrtl vien O Chue, ca Mhal €o &y Tat 1 Ghi cha
chinh/co sé nghién moi, phwong phap mai, thiét
curu bi y té thir nghiém lam sang
3.1 | Giai trinh san phdm nghién | Dé chimg minh k§ thuét N N

ctru tai noi thir ky thuat mai, | méi, phuong phap méi,
phuong phap moi, thiét bj y té | thiét bi y té thar nghiém
lam sang dugc su dung
dung theo d& cuong
nghién ctru, dugc nhan tai
noi nghién ctru, da dugc
phan phat cho cac dbi
tuong, da dugc cac dbi
tuong tra lai, da duogc tra
lai cho t6 chirc, ca nhéan
c6 ky thuat mdi, phuong
phap méi, thiét bi y té thur
nghiém lam sang.

32 | Cac tai liéu vé viéc huy ky | Dé xac nhan viéc hay cac N N
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STT

Tén tai li€u

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién
chinh/co s& nghién
ciru

T6 chirc, ca nhan cé k§ thuat
méi, phwong phap méi, thiét
bi y té thir nghiém lam sang

Ghi chu

thuat moi, phuong phép méi,
thiét bi y té thir nghiém lam
sang

ky thuat mdéi, phuong
phap mai, thiét bi y té thir
nghiém lam sang khong
st dung dugc thuc hién
bai to chire, ca nhan co ki
thuadt méi, phuong phap
m6i, thiét bi y té thir trén
lam sang hoac tai noi
nghién ctru theo dung quy
dinh hién hanh.

(néu huy tai noi
nghién ctru)

33

Danh sach m3 sd nhan dang
cac db6i twong hoan thanh
nghién ctru

Dé cho phép xac dinh tat
ca cac ddi trong da tham
gia vao trong thu k¥ thuat
md&i, phuong phidp méi,
thiét bi y té trong truong
hop yéu cau theo ddi.
Phai gitt bdo mat danh
sdch nay trong thoi gian
duoc thoa thuan.

34

Béo cao giam sat két thac thu
ky thuat mdi, phuong phap

Pé chimg minh 1 tit ca
cac hoat dong duoc yéu
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STT

Tén tai li€u

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién
chinh/co s& nghién
ciru

T6 chirc, ca nhan cé k§ thuat
méi, phwong phap méi, thiét
bi y té thir nghiém lam sang

Ghi chu

m&i, thiét bi y té

cau cho viéc két thuc thu
ky thuat mdi, phuong
phap méi, thiét bi y té da
duoc hoan tat, va cac ban
sao cla cac tai liéu can
thiét dd dwoc luu triv tai
cac file thich hop.

3.5

Bao cdo giam sat dinh ky va

dot xudt

Chtirng minh sy tuin thu
cua tha ky thuat moi,
phuong phap mai, thiét bi
y t& d6i véi dé cuong
nghién ctu, GCP va céc
quy dinh phép ly lién
quan.

3.6

Tai litu hudéng dan phan
nhém di€u tri va gidi ma mu

trong trudng hop can thiét

Pé t6 chirc, ca nhan c6 ki
thuat mdi, phuong phap
méi, thiét bi y té thu
nghiém 1am sang biét va
thuc hién diung viéc phan
nhom, ciing nhu biét cach
giai ma dé co bién phap
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STT

Tén tai li€u

Muc dich

Yéu cau doi voi

Nghién ctru vién
chinh/co s& nghién
ciru

T6 chirc, ca nhan cé k§ thuat
méi, phwong phap méi, thiét
bi y té thir nghiém lam sang

Ghi chu

can thi¢p phu hop khi xay
ra bién ¢ bat lgi nghiém
trong.

3.7

Vin ban béo cdo va dé nghi
phé duyét két qua thir nghiém
thuat
phuong phap méi, thiét bi y té

lam sang k¥ moi,
cua nghién ctu vién chinh
gt Ho1 dong dao dic va co
quan quan ly

Pé xac nhan viéc hoan
thanh nghién ctu thu
nghiém lam sang k¥ thuat
moi, phuong phdp moi,
thiét bi y té.

3.8

Bio cdo toan vin két qua
nghién ctru thtr nghi¢ém lam
sang ky thuat moéi, phuong
phap méi, thiét bi y té

Dé xac nhdn cic két qua
va phién gidi viéc thu
nghiém lam sang k¥ thuat
md&i, phuong phidp méi,
thiét b y té.

3.9

Co so dir liéu cua bénh nhan
Viét Nam (trong truong hop
c6 yéu cau)

Pé kiém tra tinh chinh
x4c, trung thuc cua két
qua nghién cuu.
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MAu 04 - Bzo cao bién c6 bét lgi nghiém trong trong nghién ciru

thir nghiém 1Am sang k¥ thuit méi, phwong phap méi, thiét biy té

MasObaocaocuadon vi: .....coovvviiiiiiiiiiinnnn...

MAU BAO CAO BIEN CO BAT LOI NGHIEM TRONG (SAE)
TRONG NGHIEN CUU THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT MOI,
PHUONG PHAP MOIL, THIET BI Y TE

1. TOM TAT BAO CAO
Loai bo ¢do: []

Bao cao lan dau [[] Béo cdobd sung

Phén loai theo tinh chit nghiém trong ciia bién c6:

[ ] Tuvong

[} Nhap vién/kéo dai thoi gian
nam vién

[] Dij tat bam sinh/di dang thai
nhi

Tén nghién cuu

Thiét ké nghién ctru

Néu day 1a nghién ctru mu, SAE
c6 din dén mé mu khong?

Nha tai tro

Tén nghién ctru vién chinh

Piém nghién ciru ghi nhan SAE
Thoi diém nhan duoc thong tin vé
SAE

Thoi diém xuét hién SAE

Thoi diém két thuc SAE (hodc
danh dau vao 6 “Pang tiép dién”
néu SAE dang tiép dién)

Tén SAE (chan doan SAE hoic
cac triéu chung chinh cua SAE)
Tén viét tat ciia nguoi tham gia
thir nghiém lam sang k¥ thuat
moi, phuong phap méi, thiét bi y
te

[] Dedoa tinh mang
[ ] Tan tat/thwong tat vinh vién/ning né

[] Yéu cau can thiép y khoa dé ngin chin
mot trong cac tinh huéng trén hoac duoc
danh gia c6 y nghia vé mat y khoa bai
nghién ctu vién hodc nghién clru vién
chinh

[ INhénm¢ [ IMudon [ ]Mudoi
[1co [ 1 Khong [ ]1Khéng co6 thong tin
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M3 sb ctia ngudi tham gia thir

nghiém lam sang k¥ thudt m&1, ...
phuong phap mai, thiét bi y'té

2. MO TA DIEN BIEN VA XU TRI SAE

Cung cap thong tin vé cac dau hiéu, triéu chung ldm sang, xét nghiém cdn ldm sang lién

quan dén SAE, cdc bién phdp xir tri SAE néu c6 (bao gom ca ngimg/giam liéu (néu c6) ky
thudt méi, phwong phdp méi, thiét bi y té thir nghiém lam sang/phdc d6 nghién ciru), dién
bién sau khi thwe hién cdc bién phdp xir tri d6 va cdc thong tin can thiét khdc kém theo moc

thoi gian cu thé (néu c6).

................................................................................................................................
................................................................................................................................

Két qua sau khi xir tri SAE:

Hoi phuc khong dé lai T vong (ngay tir vong:
] p g ] g (ngay g

Pang hoi ph
di chimg L] Panghoiphye [~ """ )
Hoi phuc nh h dé ,
[] 91P 1:1(,31’1 tng co de [ ] Chua hoi phuc [] Khoéng c6 thong tin
lai di chirng

3. NGUOI THAM GIA THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT MOI,
PHUONG PHAP MOIL THIET BI Y TE
NEAY SINN e

070 5
Gi0i tinh [ INam [ |N@& Véinir: [ ] Pang mang thai (tuan thir ...... )
CaAn NANE (K)o
Tidn sty Khoa N ..oooeiie e
quan B8N SAE
4. KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE THU
NGHIEM LAM SANG/PHAC PO NGHIEN CUU/THUOC VA SAN
PHAM DUNG PONG THOI

K¥ thuat méi, phuong | Dang bao . Ngay st dung
, ot etAe 1es o LA A 1a buodng A1 \ , .
phap mdi, thiét bi y té ché, ham di Liéu dung | (ngay/thang/nam)
ung

thir nghiém lam sang luong Bit dau | Két thic
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hoic phac d6 nghién
cuu®

II

III

1A%

VI

@Ghi rd ky thuat méi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang/phac d6 nghién
ctru, san pham sir dung trong thir nghiém 1am sang k¥ thuat méi, phuong phap méi (néu c6)
ma ngudi tham gia thir nghiém 1am sang k¥ thuat mai, phwong phap méi, thiét bi y té da sir
dung. Véi nghién ciru mu va SAE khong dan dén viéc mo mw/khong xac dinh dugc k¥ thuat
mbi, phuong phap méi, thiét bi y té thir nghiém 1am sang/phac d6 nghién ctru/san pham ma
nguoi tham gia thir nghiém 1am sang ky thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y té da st dung,
ghi 18 phac dd dugc ap dung trong nghién ctru va nhanh nghién ctru (arm) ctia ngudi tham gia
thir nghiém 14m sang k¥ thuat méi, phuong phap méi, thiét bi y t& (mo ta trong muc 2) (néu
c6 thong tin).

5. CAN THIEP POI VOI KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI,
THIET BI Y TE THU NGHIEM LAM SANG/PHAC PO NGHIEN CUU
SAU KHI XAY RA SAE

Co ngung ky thuat
moi, phuong phap
moi, thiét bi y té thir | Néu ngung k¥ thuat méi,
nghiém 1am sang hodc | phuong phap méi, thiét bi . ,
S 5708¢ )\ P 8 PP " | Neéu tai str dung k¥ thuat moi,

rng/giam liéu pha té thir nghiém 1am sa ) ’
ngu’ng glam 1eup acC y (] u:ng 1€m lam sang phucmg phép mc’ri, thiét biyté

dd nghién ctru/ san hodc ngiing/giam lidu , o AR
P ~. R N thtr nghiém lam sang/phac do
S pham trén nguoi tham | phac d6 nghién clru/san L R oz,
. A . b .« .. |nghién ctru/san pham, bi€n co6 co
T gia thur nghiém lam pham (hoac m¢ mu), do o
. - N . \ , .. xuat hién lai khong?
T sang k¥ thuat moi, nang cua SAE c¢o6 duoc cai
®) phuong phap moi, thién khong?
thiét bi y té gip SAE
khong?
Ko
Khong one Khoéng
Co Khong C6 | Khong | ¢6thong | Co | Khong thi‘)(;l t4i sir
tin ) 8 dung
tin
I L] L] L] L] HERIERIE L] []
11 [] [] [] [] L (O] O [] []
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I11

IV

\Y

VI

.

.

.
.

.
.

.
.
.

®S§ thir tu (STT) twong tng voi muc 4.

6. KY THUAT MOI, PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE/SAN
PHAM/THUOC/CHE PHAM SU DUNG PONG THOI CO THE LIEN
QUAN DPEN SAE THEO NHAN PINH CUA NGHIEN CUU VIEN (khong
bao gom cac ky thuit méi, phwong phap méi, thiét bi y té dwoe sir dung dé

xtr tri SAE)
K¥ thuat méi, Ngay st dung
phuong phap mai, . (ngay/thang/nam)
thidtbiy tsan | DPPEPIO b on
STT| o OHY 70 1 hé ham "OP8 | Lidu dung .
pham/thudc/ché dung Lo Két
. luong Bat dau ,
pham sur dung thac
ddng thoi
1
2
3

7. PANH GIA CUA NGHIEN CUU VIEN/NGHIEN CUU VIEN CHINH
VE MOI QUAN HE NHAN QUA GIUA SAE VA KY THUAT MOI,
PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE THU NGHIEM LAM
SANG/PHAC PO NGHIEN CUU/SAN PHAM

Y . .. | Néucolién quan, day 1a phan ing da
Dénh giad moi quan hé nhan qua gitra X .. g
ey a . . duoc du kién hay ngoai du kién cua
SAE véi ky thuat méi, phuong phap . . o
e At . ky thuat moi, phuong phap méi, thiét
STT moi, thict bi y té thur nghiém l1am L o s
. R o 2 bi y té thir nghiém 1am sang/phéac do
®) sang/phac do nghién ctru/san pham o Pl
nghién ctru/san pham?(©
C6 thé Khong | Chua két luan D3 biét/ L
Cn . X Ngoai du kién
lién quan | li€n quan duoc duoc du kién
I [] [] [] [] []
11 [] [] [] [] []
| [ [] [] L] L]
v | [ [] [] [] []
Y L] L] L] L] L]
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VI [ ] ] ] [ ] []

®S§ thir ty (STT) twong Gmg véi muc 4.

©Viéc SAE 1a “da dwoc dikién” hay “ngodi dw kién” nén duoc danh gia dua trén céc tai
lidu lién quan dén k¥ thuat'mdi, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang/phéac d6
nghién ctru/san pham str.dung trong thir nghiém 1am sang nhu: dé cuong phién ban cap nhat
ctia nghién ctru néu k¥ thuat mai, phuong phap mai, thiét bi y té thir nghiém 1am sang chua
duogc cho phép ap dung hodc cip phép dang ky luu hanh, hoic phién ban méi nhét caa Ho so
thong tin san pham (d6i véi thiét bi y t&) va Quyét dinh cho phép ap dung kém theo Quy trinh
ky thuat (d6i véi k¥ thuat méi, phuong phap méi) néu ki thuat méi, phuong phap moi, thiét
bi y té thr nghiém 1am sang da duoc cho phép ap dung hodc cip phép ding ky luu hanh.

- Giai thich 1y do cho danh gia vé quan hé nhan qua va tinh chat du kién trudc cta
S A Rt e

='C6 bao nhiéu SAE hodc AE tuong tu da tung xdy ra trong nghién clru nay tinh téi
thoi diém béo cdo:

+ Tai diém nghién ctru di ghi nhan SAE/AE dugc dé cip trong bao cdo ndy: ..........
+ Tai cac diém nghién cliru khac:

8. Y KIEN CUA PAI DIEN HQI PONG PAO PUC/HOI PONG KHOA
HQC CUA CO SO NHAN THU NGHIEM LAM SANG KY THUAT MOI,
PHUONG PHAP MOI, THIET BI Y TE (NEU CO)

Pé xuit vé ngudi tham gia thir nghiém 1am sang ky thuit méi, phwong phap méi,
thiét bi y té (khong dp dung trong triwong hop nguwoi tham gia thir nghiém lam sang kj
thudt méi, phwong phdp mdi, thiét bi y té tir vong):

Tiép tuc tham gia ] Tam ngung tham gia ] Rut khoi
nghién ctru nghién ctru nghién ctru
Pé xuit vé nghién ciru:
Tiép tuc trién khai ] Tam ngimg trién khai ] Ngtng trién khai
nghién ctu nghién cuu nghién ctru

Pé xuit khac (néu co):

9. NGUOI BAO CAO (nghién ciru vién chinh hodc nghién ctru vién dwoc iy
quyén)

Chlt K. e
Ngay ky (ngay/thang/nam): ...




Ho tén day du:

Chure vy, khoa/phong:
S6 dién thoai:

Dia chi email:

PAI DIEN HOI PONG PAO PUC
/HOI PONG KHOA HQC CUA
CO SO NHAN THU NGHIEM LAM
SANG KY'THUAT MOIL, PHUONG
PHAP MOI, THIET Bl Y TE
(ky, ghi 6 ho tén) @

(OChi 4p dung néu c6 ¥ kién trong muyc 8.

LANH PAO CO SO NHAN THU'
NGHIEM LAM SANG KY THUAT
MOI, PHUONG PHAP MOIL, THIET BI
Y TE
(ky, ghi ré ho tén va dong diu)
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MAu 05 - Hwéng din danh gia hiéu niing cia thiét bi y té chan doan
(IVD) tai Viét Nam

HUONG DAN PANH GIA HIEU NANG
CUA THIET BI Y TE CHAN POAN (IVD)
TAI VIET NAM
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LOI GIOI THIEU

Huéng dan nay dud ra nhitng khai niém va nguyén tic co ban cho viéc nghién
ctru danh gia cac thiét bi y té chan doan in vitro dugc san xuat tai Viét Nam.

Noi dung ctia Huéng dan duoc chon loc tham khao tir nhitng huéng dan tuong
g cta T chic Y té thé gigi (WHO), Cuc quan Iy Dugce pham va Thude Hoa Ky
(FDA) va mot sd qubc gia, c6 ddi chiéu véi nhimg diéu kién va quy dinh cua Viét
Nam, nham dam bao tinh kha thi va hai hoa trong qua trinh hoi nhap qudc té. Thong
qua Hudng dan nay, cac don vi nghién ctru san xuét cling nhu cac co quan danh gia
thiét bi y té chan doan in vitro tai Viét Nam s& xac dinh duoc khuodn khd trong
nghién ctru phat trién va danh gia tinh chinh xac cta cac thiét bi y té chan doan. Trén
co so tai liu Hudng dan nay, cac co quan quan 1y, cip phép s& xay dung nhitng quy
dinh vé hd so va tiéu chuan trong qua trinh cip phép thiét bi y té chan doan; Hoi
dong tu van cip S6 ding ky luu hanh Trang thiét bj Y té c¢6 thé 4p dung vé mit
nguyén tic chung khi xem xét cac hd so ding ky lwu hanh thiét bi y t& chan doan &
Viét Nam.

Déi véi cac thiét bi y té chan doan nhap khau tir nude ngoai vé Viét Nam, khi
dang ky luu hanh tai Viét Nam, don vi nhap khau/diang ky phai cung cip day du cac
hd so, dit liéu vé tinh chinh xac cua sinh phém; tw chiu trach nhiém vé céc dit liéu
nay; chiu sy thanh tra, kiém tra ciia Co quan quan 1y, cap phép sinh pham ddi voi
céc tiéu chuan da cong bb.

Céach thie thuc hién vé& mat k¥ thuat cua cac quy trinh chan doan, xét nghi¢m s&
khong duoc dé cap trong huéng dan nay. Tuy nhién, khuyén nghi chung 13 trong
viéc danh gia cac thiét bi y t& chan doan nén sir dung cac thiét bi va k¥ thuat phu hop
va hién dai nhat.
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CHUONG I. TONG QUAN
1. Tém tit vé cac thiét bi y té chan doan IVD

Thiét bi y té chan doan phong xét nghiém (IVD) 1a cac xét nghiém dugc thuc
hién trén cac mau nhu mau hodc mé duoc lay tir co thé con ngudi. IVD c6 thé giup
phat hién bénh tat hoic cac tinh trang khac va co thé duge st dung dé theo ddi st
khoe téng thé cua mot nguoi nham gitp chira bénh, diéu tr1 hodc ngan ngura bénh tat.

IVD ciing ¢ thé dugc st dung trong y hoc chinh xac dé xac dinh nhimg bénh
nhan c6 kha ning duoc hudng loi tir cac phuong phap diéu tri hodc liéu phap cu thé.
Nhitng chan doan phong xét nghiém nay c6 thé bao gém cic xét nghiém giai trinh tyr
thé hé mai, sang loc DNA ctua mdt nguoi dé phat hién céc bién thé gen.

Mot sb xét nghiém duge str dung trong phong xét nghiém hodc cic co s y té
chuyén mon khéc va cac xét nghiém khac danh cho nguoi ti€éu dung sur dung tai nha.

Viéc phan loai IVD 1a rat quan trong d6i véi ca nha san xuat va co quan danh gia
dé tir d6 xac dinh dugc cac yéu cau can xem xét, danh gia ddi v6i cac san phdm IVD
nay. Viéc phan loai IVD dya trén phan loai rii ro ma viéc st dung IVD doé cso thé
gy ra. Cac quy tic ndy duogc tao ra boi Luc luong Pic nhiém Hai hoa Toan cau
(GHTF), m¢t nhém dai dién tu nguyén tir cdc co quan quan ly (Hoa Ky, Canada,
Lién minh Chau Au, Nhat Ban va Uc), ciing nhu dai dién ctia nganh thiét bi y té.
Vao nam 2012, GHTF di duoc thay thé bdi mot nhém chi danh cho co quan quan 1y,
Dién dan quan Iy thiét bi y té qubc té (IMDRF), di ap dung cac quy tic phan loai
GHTF va cac huéng dan quan 1y khac cia GHTF. IMDREF tiép tuc duy tri cac hudng
dan ciia GHTF va phat trién thém hudng din nhdm khuyén khich su hoi tu quy dinh
qudc té va hd tro d6i méi ciing nhu tiép can kip thoi cc thiét bi y té an toan va hiéu
qua trén toan cau.

Céc tai lieu GHTF va IMDRF di dugc cac nhom cong tac bao gdm ca co quan
quan 1y va cac nhom nganh 16n tao ra va phé duyét, dam bao ring cac khuyén nghi
o thé chép nhan duoc va co thé thuc hién duge & cép do toan ciu. Trén binh dién
qudc té, dau ra cia IMDRF va GHTF dang dugc mot s qudc gia ap dung dé dua ra
quy dinh vé IVD va cac thiét bi y t& khac. Ngoai ra, cac co quan quan 1y dugc thanh
1ap ciing dang tap trung cac phuong phap thuc hanh phu hop véi cac khuyén nghi
cia GHTF va IMDREF, thira nhan thuc té rang nhiing diéu nay thé hién cac phuong
phap thyc hanh t6t nhat vé quy dinh cho thi truong toan ciu. GHTF d tao ra cac
quy tic phan loai rui ro dé xac dinh mirc d6 danh gia theo quy dinh trudc khi dua ra
thi truong can thiét cho IVD, v6i muc dich 1a cac bién phap kiém soat nay dugc coi
la du déi vai tung loai rai ro nham bao vé sttc khde va su an toan cia bénh nhan,
nguoi dung va nhitng ngudi khac. nguoi. Két qua 13 nhom IVD duge phan thanh bon
loai thé hién nguy co strc khoe ca nhan va cong dong ngay cang ting (Loai A dén
D), duogc trinh bay trong Bang 1.
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Bang 1.1: Bang phan loai IVD theo GHTF

Phan loai Nguy co véi ca nhan Nguy co v6i cong dong
Class A IVD Thap Va Thap

Class B IVD Trung binh Va Thap

Class CIVD Cao Va/hoac Trung binh
Class D'IVD Cao Va Cao

2. Tom tit vé hoat dong danh gia thiét bj y té chan doan IVD trwéc khi dwa ra thi
truong

Nhitng tién bo nhanh chong trong viéc phat trién cac sinh pham y té chan doan
IVD dang tao ra nhimng thach thic trong viéc dam bao chat lugng cho cac nha san
Xudt va co quan quan 1y, cling nhu trong viéc dam bao chét luong va lya chon san
pham cia ngudi st dung. Cac t6 chirc danh gia nhu Cuc quan 1y Duoc pham va
Thudc Hoa Ky (FDA). T6 chirc Y té thé gidi (WHO), cac hiép hoi va dién dan vé
thiét bi y t& da dua ra nhitng chuong trinh va hudng din nham giup nha san xuat ciing
nhu cic co quan danh gia nham dua ra thi trudng cac thiét bi y té chan doan IVD chat
luong, hiéu qua va an toan. WHO ciing dwa ra chuong trinh danh gia so tuyén cac
IVD vao nim 2010. Nguoi st dung mua sim cac IVD d3 qua so tuyén vi biét rang
nhirng san pham nay khong chi duoc dam bao vé chit luong ma con phi hop véi muc
dich sir dung. Cac nha san xuat dat duoc so tuyén san pham cua ho s& c6 thé cung cap
nhimg san phdm d6 dé cung cip cho cac co quan va to chirc, ca nhan. Ddi véi cac
nha san xuét, viéc duoc so tuyén cling mang lai co hoi dé xem xét va tham chi nang
cao chat luong san xuit cua ho. Pbi véi cac co quan quan 1y & cac qudc gia cd thu
nhap thap va trung binh — noi quy dinh vé thiét bi y té tiép tuc phat trién — viéc so
tuyén IVD mang lai sy hd tro phap 1y bo sung va c6 gia tri. N6 tham gia phat trién
cac tiéu chuan qudc té vé& quan 1y thiét bi y té, ap dung cac tiéu chudn nay trong qua
trinh danh gia san pham va lam viéc v6i cac co quan quan 1y dé két hop cac tiéu
chuan nay vao cac hoat dong quan 1y cua riéng ho.

Bang dudi day xac dinh cac quy trinh danh gia ma WHO st dung dé danh gia
tung loai rui ro GHTF, dé minh hoa céc hoat dong danh gia s€ khac nhau nhu thé nao
néu cac san pham thudc cac loai rui ro nay duoc danh gia dé so tuyén. Piéu nay phu
hop v6i khuyén nghi ciia GHTF rang chiéu sau ho so va thoi gian xem xét hd so bi
anh hudng boi loai IVD, do phuc tap cta né va mirc d6 két hop cong nghé moi.
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Bang 1.2: Cac yéu ciu ciia danh gia so tuyén ciia WHO theo tirng phén loai IVD

Yéu ciu | Cacyéu | Papung | Cac danh gia so tuyén cia WHO
SO t6 danh cua nha
tuyén gia san xuat Class A* | Class B* | Class C Class D
cua
WHO
Danh Hé théng | Thiétlap | Khong Tin rang Xac nhan Xéc nhan
gi4 chat ™ | quan Iy vaduy tri | yéu cau hé thong ring QMS rang
luong chét 1 hé giam sat | QMS hién hanh QMS
luong théng thong hién co va phu hop hién
(QMS) QMS day | thuong va phu da duoc dp | hanh va
da hop hodc | dung hoac phu hop
tién hanh | tién hanh da dugc
kiém tra kiém tra ap dung
QMS QMS theo hodc tién
theo cach | céach khac hanh
khac kiém tra
QMS
theo cach
khac
Khao sat | Thiétlap | Co thé Xacnhan | Xéac nhan Xéc nhan
sau vaduy tri | kiém tra rang quy | rang quy rang quy
thuong thu tuc dé diéu trinh bao trinh bao trinh bao
mai hoa bao cao tra cac cdo khiéu | céo khiéu cao
khiéu nai | mdi lo nai hién nai hién tai | khiéu nai
ngai vé tai va phit | vaphuhop | hién tai
an toan hop dugc | duoc ap va phu
hodc hi¢u | 4p dung dung nhu hop duoc
nang cu nhu mot mot phan ap dung
thé phancia | ctia QMS nhu mot
QMS phan cua
QMS
Dénh Tailiéu | Thiétlap | Chi Chi Tién hanh Tién
gia cac ky thuat | vacap nhiing nhing xem xét ho hanh
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tuyén bd nhat cac nhom nhom so san pham | xem xét
cta nha tai liu thong tin | thongtin | dé xac dinh | hd so san
san xudt ky thuat, | dwoc xem | duocxem | san phdm an | pham dé
IVD vé chuan bi | xétdé xét dé xac | toan va hoat | x4c dinh
an toan va nop xac dinh dinh su dong nhu san pham
va hi¢u hd so dé su tuan tuan thu du kién, bao | an toan
qua xem Xxét thu cac cac gdm ca viéc | va hoat
Nguyén Nguyén danh gia sy | dong nhu
tac thiét tac thiét tuan thi cac | du kién,
yéu yéu Nguyén tic | bao gdm
co ban. ca viéc
DPong thoi danh gia
dam bao su tuan
rang loi ich | thu cac
cua viéc st | Nguyén
dung IVD ¢ | tic co
Quéc gia ban.
Thanh vién | Dong
WHO 16n thoi dam
hon nhiing bao rang
rui ro lién loi ich
quan. cua viéc
st dung
IVD ¢
Qubc gia
Thanh
vién
WHO
16n hon
nhiing
rui ro
lién
quan.
Danh Danh gia | Thuc Khong Danh gia | Danh gia Danh gia
gia hiéu | cua hién céc thuc hi¢én | trong trong phong | trong
qua — phong nghién danh gia phong xét | xét phong
danh gia | xét cuu hiéu | trong nghi¢m nghiémduoc | xét
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trong nghiém nang phai | phong xét | chi dugc thuc hién nghiém
phong ho trg nghiém thuc hién | trong phan duoc
xét viéc su trong 16n cac thuc hién
nghiém dung va nhirng truong hop dé danh
hiéu ning truong dé danh gia | gia doc
an toan hop dac doc lap hiéu | 1ap hi¢u
cua xét biét dugc | nang va dic | nang va
nghiém xac dinh | diém hoat dic diém
theo nhu dong hoat
cdu cua dong
Qudc gia
Thanh
vién)

Theo huéng dan ciia FDA ciing nhu ctia T6 chirc Y té Thé giéi (WHO) viéc danh
gia thiét bi y t& chan doan IVD trudc khi dua ra thi tredng hay goi tit 1a qué trinh so
tuyén bt budc phai dugc thyc hién v6i nhitng quy trinh nghiém ngit. Viéc so tuyén
IVD cua WHO 1a danh gia chat luong toan dién cua ting IVD théng qua mot quy
trinh dwgc tiéu chuan héa nham xac dinh xem san phdm c6 dap Gmg cac yéu ciu so
tuyén cia WHO hay khong. Két qua so tuyén duoc sir dung dé danh gia do an toan,
chat luong va hiéu ning ctia IVD ¢ ban trén thi truong nhim muc dich cung cip
huéng dan cho cac co quan Lién Hop Qubc (LHQ) va cic Qudc gia Thanh vién
WHO trong cac quyét dinh mua sam ciia ho.

Theo quy dinh ctia WHO, qu4 trinh danh gia so tuyén gom hai loai: Panh gia day
du va danh gia rat gon. Hai loai danh gia so tuyén nay bao gdm céc hoat dong: xem
xét hd so san pham (xem xét day du déi v6i danh gia so tuyén day du; xem xét rit
gon dbi v6i danh gia so tuyén rat gon); Panh gia hiéu quéa hoat dong, bao gém cac
dic diém hoat dong; kiém tra (cac) dia diém san xuat; Va xem xét ghi nhan.

Vi du nhu quy trinh danh gia so tuyén cia WHO sé& dién ra nhu sau:

Nép hé so truée dinh gid

Pé danh gia so tuyén ddy du, WHO s& chinh thirc moi nha san xuét ndp ho so
san pham day du cung v6i Thu thoa thuin d3 ky hop 18 va bang ching thanh toan
phi sang loc ho so. Ddi véi danh gia so tuyén tom tat, WHO sé& chinh thirc moi nha
san xuat ndp hod so san pham tém tat, cung voi Thu thoa thuan di ky hop 1é va bang
chung thanh toan phi danh gia so tuyén. Trude khi bit dau bat ky danh gia so tuyén
nao (du diy du hay rat gon, néu c6), nha san xuat phai: (i) bién soan va ndp cho
WHO hd so san pham lién quan (ttrc 13 hd so san pham day du hodc hd so san pham
rut gon, néu c0O). Mot s6 tai liéu tham khao cia WHO: PQDx_015 Mau ndp trudc
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danh gia, PQDx_018 Hudng dan bién soan hd so san phdm, PQDx_049 Danh sach
kiém tra hd so san pham va PQDx_173 Péanh gia so tuyén tom tat; (ii) dién, ky va
gui lai Thu Thoa thuin cho WHO; va (iii) cung cdp cho WHO bang ching thanh
toan phi so tuyén hién hanh. Cac nha san xuat khong nén ndp hd so san pham hoic
tra phi so tuyén, trir khi dugec WHO hudng dan 1am nhu vay. Hb so san pham duoc
giri ma khong ¢6 yéu cau tir WHO sé& bi huy ma khong duoc xem xét.

Ddnh gid ho so sin pham

WHO xem xét hd so san phdm v6i muc dich:

« Parih gia bang chimg hd tro vé tinh an toan va hiéu qua ctia san pham; Va

« Panh gia viéc thiét ké san pham va quy trinh san xuat.

Thong tin dugc glri trong hd so san pham s& duoc danh gia boi cac chuyén gia
(giam dinh vién) bén ngoai do WHO chi dinh sau khi ndp bang ching thanh toan
phi dénh gia so tuyén hién hanh. Cac chuyén gia danh gia tham gia danh gia hd so
san pham sé& c6 trinh d6 chuyén mon phu hop trong cac linh vyc lién quan va phai
tudn thu cac quy dinh vé bao mat va xung dot loi ich cia WHO. Céc chuyén gia
danh gia s& dong vai trd 14 ¢b van tam thoi cho WHO.

Viéc danh gia hd so san pham s& dugc thuc hién theo quy trinh chuan (SOP) do
WHO xay dung nham dam bao tinh thong nhét trong danh gia va tinh kip thoi cua
cac hoat dong danh gia. Néu can, WHO c6 thé cung cép dao tao cho nhitng nguoi
danh gia.

Bit ky thiéu sot nao trong tai liéu duoc giri va/hoic trong dit liéu duge xac dinh
trong qua trinh xem xét hd so san pham s& duoc WHO thong bao bang van ban cho
nha san xuat. Nha san xuat phai cung cap ké hoach hanh dong khac phuc néu chi tiét
cac stra doi can thiét dé khic phuc nhimg thiéu sot (tirc 1a phan hoi cac nhan xét; tai
lidu va/hodc dir liéu bi thiéu) va thoi han ndp chung cho WHO. Nha san xuat s& ¢6 co
hoi giri t6i da hai ké hoach hanh dong khic phuc va véi diéu kién 1a ké hoach hanh
dong khic phuc d6 dugc WHO chap nhan thi chi duoc phép sira d6i mot 1an dbi véi
hd so san phdm gdc. Quy trinh dénh gia so tuyén thuong bi dinh chi (tdc 13 WHO s&
khong thuc hién thém bat ky hanh dong nao) cho dén khi ké hoach hanh dong khic
phuc dugc nha san xuat dé trinh va dugc WHO chap nhan. Trong mét sd truong hop
nhit dinh, WHO c6 thé quyét dinh cho phép nha san xuit khic phuc nhimg diém
khong pht hop cu thé sau khi so tuyén, mién 1a nha san xuit cam két bang vin ban s&
khéc phuc ching theo thoi han da théa thuan. “Cam két so tuyén” nhu vay sé dugc
phan 4nh trong WHOPAR va s& dugc xac minh trong qué trinh kiém tra lai. Viéc
khong tuan thu cac cam két so tuyén trong thoi han di thoa thuan s& dan dén viéc bi
loai khoi danh sach IVD so tuyén caa WHO.

Nha san xuat c6 thé yéu cadu mot budi diéu tran hodc cudc hop véi WHO dé 1am
1d cac van dé duge xac dinh trong qua trinh xem xét hé so. WHO ¢6 thé cung cap
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huéng dan k¥ thuat va thong ) ky thuat cho nha san xuét dé tao diéu kién thuan loi
cho viéc tuan tha cac yéu cau cia WHO.

Néu san pham dap ing thanh cong cac yéu cau so tuyén cia WHO, ban tom tat
danh gia ho so san pham s& dugc dua vaio WHOPAR. Néu hd so san pham khong dap
g cac yéu cau so tuyén cia WHO hoic néu dap ung bat ky diéu kién nao khac néu
trong phan Huy don thi hd so so tuyén s& bi hity.

Ddnh gid higu ning ciia san pham

Viéc danh gia hi¢u nang la can thiét dé xac minh doc 1ap hiéu nang va dac tinh
van hanh cta IVD duogc dé trinh dé so tuyén. N6 ciing cho phép WHO xéc minh céc
dic diém hoat dong va hi€u nang dugc coi la can thiét dé sir dung & nhitng noi cé
nguén luc han ché. Dit liéu thu dugc bd sung cho dir liéu xac minh va xac nhan do
nha san xuit cung cap trong hd so san pham.

Panh gia hiéu ning 1a mot phan cua ca danh gia so tuyén day du va danh gia so
tuyén tom tat. Viéc danh gia hiéu ning cia san pham duoc thuc hién boi (cac) trung
tam cong tac 7 cu thé cia WHO hodc mot hodc nhiéu phong xét nghiém dugc chi
dinh (goi chung 1a “(cac) co s& danh gia”), sir dung quy trinh danh gia so tuyén cta
WHO. San pham s& duoc danh gid dwa trén cac tiéu chi chdp nhan dugc xac dinh
truée do WHO thiét lap.

Kiém tra (cdc) dia diém sdin xudt

Viéc kiém tra (cac) dia diém san xudt cia WHO 1a mot phan can thiét trong danh
gia so tuyén, thuong danh cho san pham cu thé va dua trén cac nguyén tic duoc néu
trong “Hudng dan danh gia hé thong quan 1y” ISO 19011:2018. Muc dich cua viéc
kiém tra (cac) co so san xuét la dé ddnh gia su tudn thu cua hé thong quan 1y chat
luong va thyc hanh san xuét cua nha san xudt voi cac tiéu chuin quéc té hién hanh,
chang han nhu ISO 13485:2016 “Thiét bi y té - Hé théng quan 1y chét luong - Yéu
cau d6i v6i muc dich quan 1y va céac tiéu chuan khac. Cac tiéu chuan va hudéng dan
qudc té lién quan do ISO, GHTF va IMDRF dua ra lién quan dén thyc hanh tot dé
san xuat IVD s& duoc sir dung khi can thiét trong qua trinh kiém tra (cac) dia diém
san Xuét.

Viéc kiém tra co sé san xuat cia WHO sé tap trung vao sy phu hop cia cac quy
trinh va thu tyc da trién khai dé cung cép IVD dang tin cdy cho cic Qudc gia Thanh
vién ciia WHO, cic co quan ctia Lién Hop Qudc va cac to chire lién chinh phu c6 lién
quan khac.

Ddnh gid nhén sin phim

Ghi nhén san pham dugc coi 1a mot yéu td quan trong cta bang ching dugc ndp
dé danh gia so tuyén. Chi c¢6 nhin mac rd rang va toan dién moi truyén tai théng tin
san pham dén ngudi dung du kién mot cach hiéu qua va dam bao viéc st dung an
toan san pham di du tiéu chuan.
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Ban huéng dan st dung (IFU) cia san pham duoc gl cung v6i biéu mau giri
trude s& duoc xem xét trong qua trinh danh gia so tuyén. Nha san xuat phai co duoc
su déng v bang vin ban caa WHO truéc khi thuc hién bat ky thay doi nao dbi voi
phién ban huéng dan'sir dung nay; néu khong, don dang ky c6 thé bj huy.

Viéc ghi nhin'san phdm s& dugc xem xét nhu mot phan ciia miu don ndp trudc,
ho so san pham, danh gia hiéu ning va kiém tra (cic) co so san xuit. IFU dugc xem
xét vé tinh & rang, chinh x4c, nhat quan véi thong tin dugc giri trong ho so san pham
va tai liéuky thuat ciing nhu voi hudng dan va yéu cau qudc té ciing nhu su phu hop
v6i nhom ngudi dung dur kién tai cac Qudc gia Thanh vién cia WHO. Phan hoi tong
thé vé viéc danh gia ghi nhin s& dugc cung cap cho nha san xuat sau khi tit ca cac
thanh phan danh gia da duoc hoan thanh. Néu dugc WHO yéu cau, nha san xuét phai
sita d6i nhan mac trude khi san pham dugc so tuyén.

Viéc ghi nhan san pham da duoc thong nhat s& duoc dua vaio WHOPAR.

3. Tong quan vé danh gia hiéu ning caa thiét bi y té chan doan IVD

Theo WHO, cac san pham IVD sé& duoc danh gia hiéu ning bdi nha san xuét va
danh gia doc lap boi to chie danh gia. Piéu ndy s& dam bao tinh chinh x4c va khach
quan trong danh gia chit luong va hiéu qua cta san pham IVD.

Khi mét thiét bi y t& chan doan (IVD) duoc dua ra thi trudng, nha san xuat phai
chtng minh rang thiét bi d6 tudn thi cac Nguyén tic thiét yéu vé an toan va hiéu qua
theo quy dinh thong qua viéc st dung cac nghién ctru danh gia khoa hoc va khach
quan.

N6i chung, tir goc d6 1am sang, nha san xuit chimg minh dugc Thiét bi y t& chan
doéan IVD dat dugc hi¢u qua du dinh trong diéu kién st dung binh thuong ctia nguoi
dung dy kién trong méi trudng dy dinh (vi du: phong xét nghiém, phong kham, trung
tam chim soc st khoe, moi trudng gia dinh) va trong quan thé du kién st dung.

Muc tiéu ciia nghién ctru hiéu nang 1am sang 1a danh gia xem Thiét bi y t& chan
doan IVD c6 phu hop hay khong (tirc 1a dap Gmg cac Nguyén tic thiét yéu vé an toan
va hiéu qud) cho (cac) muc dich va (cac) dbi tuong ma n6 du dinh st dung, khi
khong danh gia duoc su phi hop cia Thiét bi y té chan doan IVD thi s& duoc giai
quyét bang dir liéu hiéu ning phan tich, tai liéu va/hodc kinh nghiém thu duoc bing
thir nghiém chan doan théng thuong.

Céc nghién ciru vé hidu nang 1am sang phai dugc thiét ké phu hop va tinh dén cac
nguyén tic khoa hoc 1am nén tang cho viéc thu thap dir liéu vé hiéu ning 14m sang;
bén canh d6 phai pht hop véi cac tiéu chuan vé dao dirc do viéc nghién ctru sir dung
d6i twong 14 con nguoi. Cac muc tidu va thiét ké cia nghién ctru hiéu ning 1am sang
phai duoc ghi lai trong mot dé cuong nghién ctru hiéu ning 1am sang. Qua trinh thu
thap dit liéu phai dam bdo an toan cho bénh nhan va tinh toan ven dir liu trong toan
bd qua trinh nghién ctru.

Danh gia hi¢u nang 1a mot qua trinh co td chirc, minh bach, lap di 1ap lai va lién
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tuc, 1a mot phan cua hé thng quan 1y chit lugng va duoc thuc hién trong sudt vong
doi cua IVD.
3. Tong quan vé danh gia hiéu ning ciia thiét bi y té chan doan IVD

Lip ké hoach: thiét 1ap va duy tri ké hoach danh gid hiéu qua hoat dong; xéc
dinh cach tiép can va cac budce dé tao ra bé“mg chiing 1am sang can thiét dua trén dic
diém cuia thiét bi, muc dich dy kién ctia né...

Thiét lap div liéu:

- Xéc dinh va danh gia dit liéu san c6 v& mat phu hop va lién quan dé ching minh
su phu hop voi céc ti€u chuén lién quan va muc dich dy dinh;

- Xac dinh liéu c6 can thém dit liéu vé gia tri khoa hoc, hiéu ning phan tich hoic
hiéu ning 1am sang dé chimg minh sy phi hop va xac dinh bat ky van dé hoic 16
hong nao chua duogc giai quyét trong dit liéu hay khong;

- Tao ra dir li€u co6 gia tri khoa hoc, hi¢u nang phan tich va hi¢u nang lam sang
can thiét (vi du: dé giai quyét cac khoang tréng);

Phdn tich, két ludn va tai ligu: phan tich va tai liéu vé gia tri khoa hoc, dir liéu
hiéu ning phan tich va dir liéu hiéu ning 1am sang. Danh gid va rat ra két luan trong
b4o cdo danh gia hiéu qua hoat dong (tt ca cac loai); 1ap ban tom tit vé an toan va
tinh ning (d6i véi loai C va D)

Gidm sdt va cdp nhat lién tuc:Cap nhat bao cdo danh gia hiéu ning, ban tom tat
vé an toan va hiéu niang (d6i v6i Loai C va D) va cac tai liéu lién quan khac (vi du:
B4o cao cap nhat an toan dinh ky trong subt vong doi cia IVD ciing c6 tinh dén di
liéu thu dugc tir viéc thuc hién bao cao Theo dodi Hi€u nang Sau Thi truong cia nha
san xuat va thong qua danh gia lién tuc vé cong nghé tién tién nhat.

Céch tiép can nay duoc minh hoa trong Hinh 1.
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Lap ké hoach

Thiét lap dit liéu

YHiéu suat gia tri
khoa hoc
‘€u suat lam
sang

Theo doi~
suat thi t

Béo cao danh

gia hiéu nang

Hinh 1. 10n gia ni€u nang

4. Pham vi 4p dung ciia Hwéng din

Muc dich chinh cuta tai li€u na, auong din cho céc nha san xuét
Thiét bi y té chan doan IVD, Co quan qu... , «KA) va Co quan danh gia sy phu hop
(CAB) lién quan dén:

] Lya chon thiét ké nghién ctru hiéu ning 1dm sang

"] Nhitng can nhéc can thuc hién khi thuc hién nghién ctru hi¢u nang 1am sang;
Va

1 Quy trinh, tién hanh va bao cdo nghién ciru hiéu nang 1am sang

Do tinh da dang ctia cac Thiét bi y t& chan doan IVD va céc rui ro lién quan cia
chung, tai liéu nay khéng nham muc dich cung cdp huéng dan toan dién cho céc
nghién ctru hiéu ning 14m sang cua cac Thiét bi y té chan doan IVD cu thé.

Céc nghién ctru vé hiéu ning 1am sang thudng dugc thuc hién ¢ giai doan trude
khi dwa san phdm ra thi truong. Tuy nhién, tai liéu nay ciing ¢ thé 4p dung cho cac
nghién ctru dugc thyc hién ¢ giai doan sau khi dua san phém ra thi truong.

LUU Y: Khong nén st dung tai liéu ndy mot cach riéng biét ma nén st dung
cung voi tai liéu 'Bang chimg 1am sang cho cac Thiét bi y té chan doan IVD - Cac
dinh nghia va khai niém chinh' va 'Bang chiing 1am sang cho cac Thiét bi y té chan
doéan IVD - Xac dinh gia tri khoa hoc va danh gid hi¢u nang' cling nhu tai li¢u 'Cac
nguyén tic thiét yéu vé an toan va Hiéu ning cua Thiét bj Y t&' va tai liéu 'Tai liéu
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K§ thuat Tém tit (STED) dé Ching minh Su phu hop véi cac Nguyén tic Thiét yéu
vé An toan va Hiéu niang cua Thiét b y té chan doan phong xét nghiém'
5. Giai thich thuat ngir:

Thiét bi y té chin dodn in vitro: La nhing loai sinh pham ding cho muc dich
chan doan & bén'ngoai co thé con ngudi, v6i cac mau sinh hoc dugc thu thap tir
ngudi hodc cac loai mau bénh pham 1dy tir cac ngudn khac nhau. Céc thiét b y té
chan doan khéng dua vao co thé con ngudi, khong anh huong truc tiép toi sire khoe
con ngudi: Mot sé vi du vé thiét bi y té chan doan thudc loai nay gdm co:

- Que thir thai st dung méu nudc tiéu;

- Thiét bi y té chan doan Thalassemia sit dung mAau mau;

- Thiét bi y té chan doan dai thao duong st dung mau méu;

Nghién ctru hi¢u nang phan tich (analytical performance study): Mot nghién ctru
duogc thyc hién dé danh gia kha ning cua thiét bj y t& chan doan (IVD) trong viéc do
ludng mot chat phan tich cu thé.

Nghién ctru hiéu nang 1am sang (Clinical performance study): Mot nghién ctru
duoc thuc hién dé thiét 1ap hodc xac nhan hiéu nang lam sang cua IVD. (1)

Tiéu chuan tham chiéu (Iam sang) (Clinical) reference standard): Tiéu chi t6t
nhét hién c6 dé x4c dinh sy hién dién hay véng mat cua tinh trang, su kién hoac dac
diém quan tdm bang cach sir dung mot phuong phép hoic két hop ctia nhiéu phuong
phap, bao gdm xét nghiém trong phong xét nghiém, xét nghiém chan doan hinh anh,
thong tin bénh 1y va thong tin 1am sang (bao gdm ca theo ddi bénh).

Muc dich st dung du kién (Intended use): Muc dich dy kién cta nha san xuét
lién quan dén viéc st dung san phém, quy trinh hodc dich vu nhu dugc phan anh
trong cac thong sb k¥ thuat, huéng dan va thong tin do nha san xuét cung cip

Chét nén (matrix): TAt ca cac thanh phén cua hé théng vat li€u, ngoai trur cac
dang chit phan tich c6 lién quan dén 1am sang.

Két qua va Phién giai (Result and Interpretation): Tai liéu nay phan biét giira
thuat ngir “két qua” va “phién giai” nhu 1a két qua dau ra cta IVD. “Két qua” duoc
hiéu 14 tin hiéu hodc dau ra ctia xét nghiém, thuong 1a két qua doc dau tién tir IVD.
Vi du: gia tri do ctia xét nghiém kiém tra c6 thé cho tin hiéu 0,5; do 46, véi gia tri
ngudng 1a 0,25, ty 1& ngudng tin hidu (S/Co) s& dugc tinh 13 2. Mdi gid tri nay s&
duoc coi 1a két qua. DPdi véi xét nghi¢m chan doan nhanh cho théy su hién dién hay
Véng mat cia mdt hodc nhiéu vach thir va vach ching, thi sy hi¢n dién cua cac dai
d6 s& duoc coi 1a két qua.

“Phién giai” dugc hiéu 1a két qua cudi ciing tir viéc str dung IVD va bit ngudn tir
viéc dién giai cac két qua xét nghiém theo hudng din sir dung (IFU). Trong ca hai vi
du trén, cach giai thich c6 thé 1a “dwong tinh”, “c6 phan tng” hodc twong ty.

Bénh pham va mau (Specimen and Sample): O day, “mau” dung dé chi vat liéu
dugc thu thap truc tiép tr mot ca thé. Khi vat liéu nghién ctru dugc tao ra bﬁng cach
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pha loang, gdp, thém mau, v.v. cia mot hodc nhi€u mau, thi thuat nglt “mau” dugc

thay thé bang thut ngit nhu “vat lidu gia”, “cac cht kiém soat (QC)” hoic “pha

9% 9

loang”.

, néu thich hop.

Loai miu (Specimen type): Dé cap dén cac loai mau khac nhau dugc thu thap dé

st dung voi IVD. Vi du vé cac loai mau bao gom nudc tiéu, dich uong, mau toan

phan, huyét thanh hodc huyét tuong.

Gia tri ctia nghién cuu (Study validity): Muc do suy luan rut ra tr mét nghién

ctru duoc dam bao khi tinh dén phuong phap nghién ctru, tinh dai dién cua mau

nghién ctru va tinh chat cua quan thé ma nghién ctru dugc thuc hién.
6. Cac chir viet tat

Chir viét Dién giai Y nghia
tit

Cl confidence interval Khoang tin cay

CLSI Clinical And Laboratory Vién tiéu chuan Lam sang va Phong
Standards Institute xét nghiém

CcvV coefficient of variation Heé s6 bién thién

FDA US Food and Drug Cuc quan 1y Duoc pham va thudc Hoa
Administration ky

GHTF Global Harmonization Task Force | T6 chirc Hai hoa hoa toan cau

IMDRF International Medical Device | Dién dan cac nha thiét 1ap chinh sach
Regulators Forum cho thiét bi y t& qudc té

IFU Instruction for use Hudng dan st dung

ISO International Organization for | Tiéu chuan qudc té
Standardization

IVD in vitro diagnostic medical | Thiét bi y té chan doan chan doan
device phong xét nghi¢ém

MDSAP | Medical Device Single Audit Panh gia don thiét bi y té

NPV negative predictive value Gia tri du doan am tinh

PPV positive predictive value Gia tri dy doan duong tinh

QC quality control Noi kiém

S/Co signal to cut-off ratio Ty s6 tin hiéu/ngudng

SD standard deviation Do 1éch chuan

SOP standard operating procedure Quy trinh chuan

STARD Standards  For Reporting | Tiéu chuan cho cac bao cdo nghién ciru
Diagnostic Accuracy Studies | d6 chinh x4c chan doan
Initiative
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UN United Nations

Lién hop quéc

WHO World Health Organization

T6 chie Y té Thé gi6i

WHOPAR | World Health  Organization
Public Assessment Report

Bao cao két qua danh gia so tuyén
nhung khong bao gém théng tin bi mat
va doc quyén.

WHOPIR ¢ | World Health Organization
Public Inspection Report

Bao céo nhiing phat hién dugc dua ra
trong qua trinh kiém tra (cac) co so
san xudt cling nhu cac hanh dong khic
phuc duoc thuc hién ddi véi (cac) co
s& d6, nhung khong bao gém thong tin

bi mat va doc quyén.

CHUONG II. NGHIEN CUU PANH GIA HIEU NANG CUA
THIET BI Y TE CHAN POAN (IVD)

1. Cac loai nghién ciru

Hai loai nghién clru rdng mo ta hiéu nang cua IVD va dugc yéu cau nhu mot
phan cua hd so nop d& WHO so tuyén IVD: nghién cru hiéu ning phan tich va
nghién ctru hi€u ndng 1am sang. Theo dinh nghia cia GHTF (1):

« Nghién ctru hiéu ning phan tich danh gia “kha nang ctia Thiét bi y té chan doan
IVD trong viéc phat hi¢n hodc do luong mdt chét phan tich cu thé”; Va

« Nghién ctru vé hiéu ning 1am sang chimg minh “kha ning cta Thiét bi y té
chan doan IVD mang lai két qua twong quan véi mot tinh trang/trang thai sinh 1y cu
thé phu hop véi (d6i tuong) ddi tuong muc tiéu va ngudi ding dy kién”.

Do do, cac nghién ctru hi¢u ndng phan tich udc tinh cac dac tinh noi tai ctia IVD,
trong khi cac nghién ctru hiéu ning 14m sang xac dinh hiéu niang du kién cta IVD
trong muc dich st dung trén nguoi dung du kién, st dung loai mau xét nghiém du
kién. Bang 1 tom tit va néu ro dic diém cua timg loai hinh nghién ciru.

S luong va loai nghién ctru hiéu ndng ma nha san xuét nén thuc hién dé xac
nhan IVD s€ phu thudc vao thiét ké va ban chat cta chinh IVD. La mot phén cua hé
théng quan 1y chit lugng, nha san xudt phai tién hanh phan tich nguy co day du ddi
v6i IVD dang duoc phat trién. Thong qua qua trinh nay, nguy co lién quan dén viéc
san xuét, muc dich st dung, v.v. cua IVD c6 thé dugc danh gia. Dua trén danh gia
nay, cc tiéu chuan, tai liéu tham khao va yéu cau phap 1y co lién quan cé thé duoc
xac dinh va cac nghién ctru xac nhan duoc thiét ké nhu mot phuong tién dé giam
thiéu nhitng nguy co d6. Thong thudng, hd so san pham IVD dugc ndp dé so tuyén
WHO dur kién s& bao gdm it nhat nhitng nghién ctru hiéu ning 1am sang va phan tich
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dugc tom tit trong Bang 3.

Céc nghién ctru vé hi¢u nang phan tich va 1am sang khac nhau ro rét & loai bang

chimg ma chiing tao ra-va cac tuyén bo vé hiéu ning ma bang ching d6 hd trg. Tuy

nhién, ca hai loai nghién ctru ndy déu dugc cing c6 bdi mot s6 nguyén tac chinh

chung dugc thao luan ¢ day.

Viéc danh gia cac dic tinh hiéu qua phén tich va 1am sang phai duogc tién hanh

theo cac tiéu chuan hodc khuyén nghi quéc té. Vi du: do chinh xac va do 1éch c6 thé
duoc danh gia theo hudng dan caa CLSI EP05-A3 va CLSI EP09-A3.
Bang 2:1: So sanh dic diém ciia nghién ciru hiéu niing phan tich va hiéu ning

lAm sang

Dac diem

Nghién ciru hiéu ning phan tich

Nghién ctru hiéu ning
1am sang

Muc dich

Thiét 1ap cac kha nang hi€u nang noi tai

o Thiét 1ap cac hiéu ning
mong mubn cho muc
dich su dung v6i nguoi
st dung

Nhiing ti€u
chi  duoc
danh gia

e Loai mau (tinh phu hop, thu thap, luu trix
va do bén khi van chuyén)
« Sy cén bang gitta cac loai mau

Céc dic diém hiéu nang phan tich:

e DO chinh xac

e Do dung va dg chéch

e DO chum (Iap lai va tai lap)

e Do nhay phan tich (gidi han phat hién)

e Do dac hiéu phan tich (phan tng chéo va
yéu t6 nhiéu)

o Khodng do cua xét nghiém

e Thim dinh gid tri ngudng cua xét
nghiém

e Théam dinh thoi gian doc két qua

e Truy nguyén ngudn gbc cia vat lidu
chuan va chimg

o Tham dinh quy trinh xét nghiém

o IVD va do on dinh ciia thude thir

« Do 6n dinh khi dang sir dung

o Do 6n dinh khi van chuyén

o Do bén

e Yéutd con nguoi

e Xac nhan nhan va IFU (xét nghiém

e Do nhay 1am sang

e Do dac hi€u 1am sang

e Gia tri duy doan duong
tinh

e Gia tri du doan am tinh

e Xac nhan cuia nguoi su
dung vé nhin dan va
IFU (ty thuc hién)
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khong tu thuc hién)

Loai bénh
pham ding
cho mnghién

« Mau vat luu gitr pha hé
« Bang tham chiéu thuong mai
« Cac mau thir duoc tao ra nham tao ra néng

Mau theo muc dich su
dung dugc thu thap tu
quan thé dy kién st dung

ctru d6 muc tiéu hodc mirc d6 phan tmg dé thach
thirc san pham
Nguoi thuc| o Nguoi st dung dugce dao tao (trong 1 vai| e Nguodi dung du dinh
hién  Xét| truong hop la nguoi dy dinh str dung)
nghiém

IFU, instructions for use; IVD, in vitro diagnostic medical device; NPV, negative

predictive value: PPV, positive predictive value

2. Nhirng cin nhic chung cho nghién ctru hi¢u ning 1Am sang va hiéu ning phan

tich

2.1. Muc dich sir dung
Muc dich str dung mo6 ta cach s dung xét nghiém cu thé voi cac dic diém: ai 1a nguoi

st dung, trong tinh trang ndo, sir dung ra lam sao, loai mau bénh pham nao, trén doi

tuong bénh nhan hoac ca thé nao (vi du: tudi, chung toc, gidi tinh, dia Iy hodc tinh trang

lam sang) va nhirng dac diém can phat hién. Muc dich sir dung du kién cling nham mé

ta cac truong hop ma tai d6 mot ca thé hodc nguoi bénh nhan s€ dugc thuc hién xét

nghiém. Cac myc dich ctia xét nghiém c6 thé gdom:

« Sang loc (vi du nhu gidm sat hodc an toan truyén mau);

* HO trg chan doan va x&c dinh dién bién cling nhu tién luong bénh ctia bénh

nhan,;

* Theo doi qua trinh diéu tri cua bénh nhan hodc theo dai tién trién cua ho sau khi

diéu tri;

« Phan giai doan hoic ho trg phan giai doan bénh; Va
* Phan biét hoac du doan bénh.

Muc dich st dung IVD s& quyét dinh phan 16n loai hinh va pham vi cua ca

nghién ctru hi€u nang lam sang va hi¢u nang phan tich.

Bang 2.2. Bang liét ké cac muc dich sir dung chinh cia xét nghiém IVD va minh

hoa cho su khac biét ciia ching
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Muc dich xét Mo ta Vi du
nghiém
Chan doan Cic xét nghiém chan doan| = Xét nghiém di truyén dé

duoc st dung dé xac dinh, xac
minh hodc x4c nhan tinh trang
lam sang cua bénh nhan nhu mot
yéu td quyét dinh duy nhat. Loai
xét nghiém nay ciing bao gom céc
xét nghiém xac nhan duy nhat (dé
xac minh két qua cta xét nghiém
trudc do) va cac xét nghi¢ém loai
trir duy nhat (dé loai trir mot tinh
trang cu thé).

Nhitng xét nghiém nay dugc
thiét ké dé danh gia tinh trang
hién tai ctia bénh nhan.

chan doan Tay-Sachs

- Xét nghiém khing dinh
khang nguyén HBs dé xac
minh két qua sang loc duong
tinh

= Xét nghiém D-dimer dé
danh gia nguy co huyét khi
tinh mach sau

- Xét nghiém karyotype dé
chdn doan Trisomy 18 (hoi
chirng Edward)

HO tro chan
doan

Cac xét nghiém HO tro Chan
doan dugc st dung dé cung cip
thong tin bo sung nham hd tro
viéc xac dinh hoac xac minh tinh
trang lam sang cta bénh nhan.
Xét nghiém khong phai 1a yéu t6
quyét dinh duy nht.

Nhitng xét nghiém nay duoc
thiét ké dé danh gia tinh trang
hién tai cia bénh nhan.

= Xét nghiém troponin hd
tro chan doan nhdi mau co tim
= Xét nghiém di truyén dé
hd tro chan doan bénh ting
cholesterol mau mang tinh
chat gia dinh (FH)

= Xét nghiém hormone kich
thich tuyén giap dé danh gia
chtrc ning tuyén giap

= Xét
toxoplasma IgG dé xac dinh

nghiém 4 luc

kha ning nhiém tring dang
hoat dong

= Xét nghiém ANA dé xac
dinh bénh ty mién

= Xét nghiém kiéu gen cia
dot bién Yéu t6 V Leiden dé
hd tro chan doan bénh huyét
khéi
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Sang loc

Cac xét nghiém sang loc duoc
st dung dé xac dinh tinh trang
bénh, rdi loan hoac trang thai sinh
Iy khac & mot ca thé khong co
tri¢u ching.

Nhitng loai xét nghiém nay
bao gébm xét nghiém sang loc di
truyén, xét nghiém phan loai sinh
ly va xét nghiém dung dé giam
nguy co lay truyén bénh truyén
nhiém, chéng han nhu xét nghi¢m
sang loc trudc khi sinh va sang
loc nguoi hién ting (truyén mau
hoic cay ghép).

Tuy thudc vao ban chit cia
tinh trang va nhom bénh nhéan
muc ti€u, cac xét nghiém sang loc
c6 thé duoc st dung thuong
xuyén hodc ¢ thé bi han ché dbi
v6i nhitng bénh nhan 'c6 nguy co'.

Nhitng bai kiém tra ndy duoc
thiét ké dé danh gia tinh trang
hién tai ctia mét ca nhan.

=  Xét nghi€ém phat hién
khang nguyén bé mat viém
gan B trong méau hién

= Sang loc IgG rubella trudce
sinh & phu nir mang thai

- Xét nghiém di truyén
trudc khi sinh dé phat hién
trisomy 21 (hdi chimg Down)
- Xét nghiém di truyén so
sinh dé phat hién bénh
phenylketon ni¢u

= Xét nghiém xé&c dinh
HLA, nhém méu va cac yéu
t6 nhém méau dé phu hop véi
nguoi hién

Theo doi

Céc xét nghiém theo doi dicu
tri dugc st dung dé do mtrc chat
phan tich nhim muc dich diéu
chinh cac phuong phap diéu
tri/can thiép theo yéu cau. Kiém
tra gidam sat bao gdbm:

Cac x¢ét nghiém duogc str dung
dé dam bao rang chat phan tich
duy tri & muc sinh 1y hodc trong
khoang thudc diéu tri dd duoc
thiét 1ap. Nhing loai bai kiém tra
giam sat nay dugc thiét ké dé
danh gia trang thai hién tai cua
mot ca nhan.

] Cac xét nghiém dugc st
dung dé do ndi tiép, trong do

= Theo d&i iPTH trong phau
thuat cit tuyén cin giap dé
x4c nhan viéc loai bd mo bat
thuong

= Tu kiém tra duong huyét
dé cho phép phan tng nhanh
vOl tinh trang tdng duong
huyét hodc ha dudng huyét

= Theo d&i thubc didu tri
cta thude e ché mién dich dé
ngan ngua dao thai cac co
quan cay ghép

=  Xét nghiém tai lugng
virus & bénh nhan duoc xac
dinh nhiém HIV d¢ xac dinh
dap ung diéu tri va diéu chinh
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nhiéu phép xac dinh duogc thuc
hién theo thoi gian. Nhitng loai
xét nghiém theo doi nay thuong
dugc st dung dé phat hién/danh
gia sy tién trién/hdi quy cua bénh,
bénh tai phat, bénh con sét lai &
mic toi thiéu, phan tmg/khang
thudc véi diu tri va/hodc tac
dung phu do diéu tri. Nhitng loai
bai kiém tra giam sat ndy duoc
thiét ké dé danh gia nhimg thay
d6i trong trang thai ctia mot ca
nhéan

liéu phap néu can thiét

= Theo dbi néng d6 CA 15-
3 & bénh nhan ung thu vu da
diéu tri dé phat hién tai phat

= X¢ét nghi€ém phat hién ban
phién ma BCR-ABL d theo
ddi dap tng/khiang thudc o
bénh nhan dang diéu tri bénh
bach cAiu lympho cép tinh
(ALL) hodc bénh bach cau
dong tuy man tinh (CML)

= Xét nghiém globulin mién
dich va sip xép lai gen thu thé
té bao T dé phat hién bénh
con sot lai & bénh nhan ung
thu.

Theo doi xu
huong

Céac xét nghiém theo ddi xu
huéng duoc st dung dé xac dinh
kha ning khéi phat bénh (tuc la
danh gid nguy co phat trién bénh
trong tuong lai) ¢ nhiing bénh
nhéan khong c6 triéu ching.

Pbi véi nhitng bénh nhan co6
du nguy co (dugc xac dinh bang
két qua xét nghiém), c6 thé thuc
hién cac bién phap can thi¢p
phong ngtra.

Nhitng xét nghi¢ém nay dugc
thiét ké dé danh gia tinh trang
tuong lai cua bénh nhan.

= Xét nghiém di truyén xac
dinh apolipoprotein E dé danh
gi4d nguy co phat trién bénh
Alzheimer

= X¢ét nghiém tinh trang dot
bién BRCA1/BRCA2 d¢ danh
gid nguy co phat trién ung thu
v (bénh nhan cé thé chon
phau thuat cit bo va dy phong
néu ho c6 di nguy co)
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Céc xét nghiém tién luong
duogc st dung dé do luong cac yéu
t6 lién quan dén két qua 1am sang
bat'ké diéu tri. Cac xét nghiém
nhu vady co thé duogc st dung dé
uge tinh didn bién tu nhién cua
bénh (tic 1a két qua khi khong
diéu tri) hoic dé xac dinh kha
ning xay ra két qua 1am sang bat
ké can thiép diéu tri.

Nhitng xét nghiém nay duoc
thiét ké dé danh gia tinh trang
tuong lai cua bénh nhan.

- Nong do protein phan tng
C c6 do nhay cao dé phan
tang nguy co bénh nhan mac
hoi chimg mach vanh cap tinh
nhim x4c dinh kha ning xay
ra cac bién cd tim trong twong
lai

- Nong d6 RNA HIV-1 ban
dau dé danh gia tién lugng
bénh nhan

- Xét nghiém biéu hién gen
ung thu dé tim nguy co di cin
nham diéu chinh méc do diéu
tri tich cuc

Tién  luong
méc bénh
(prognosis)

Tién  lugng
(cia dap ung
dicu  tri -
Prediction)

Céc xét nghi¢m dy doan dugc
sit dung dé do luong cac yéu td
xac dinh kha nang dap Ung cua
bénh nhan hodc phan ung bat loi
d6i voi mot lidu phéap cu thé.

Céc xét nghi¢m dy doan dugc
thiét ké dac biét dé sir dung véi
liéu phap nham dich déi khi dugc
goi 12 'chan doan déng hanh' hoic
'y hoc cé thé.

Nhitng xét nghiém nay duogc
thiét ké dé danh gia tinh trang
tuong lai cua bénh nhan.

= Xét nghiém HER-2/neu &
bénh nhan ung thu va dé danh
gia kha nang dap ung voi li¢u
phép hormone

- Xac dinh cic bién thé
trong gen cytochrome P450
(tc 13 trang thai chuyén hoa)
dé xéc dinh céc loi ich diéu tri
tiém 4n va/hodc cic phan ung
bat loi d6i véi vide diéu tri
bang thudc khang tiéu cau

Xac dinh tinh
trang sinh 1y

Céc xét nghiém xéc dinh tinh
trang sinh 1y dwugc st dung dé
danh gia trang thai sinh 1y cua
mot ca nhan nham muc dich xac
dinh tinh trang hoac dac diém cua
c4 thé ngudi.

Nhitng xét nghiém nay dugc
thiét ké dé danh gia tinh trang
hién tai ciia bénh nhan.

- XN hCG dé xéac dinh
tinh trang mang thai
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Tuy thudc vao muc dich st dung, Thiét bi y té chan doan IVD c6 thé c6 mdt hodc
nhiéu muc dich thir nghiém. Vi dy: xét nghiém bénh truyén nhiém dya trén axit
nucleic c6 thé duoc sir dung dé chan doan (xét nghiém & bénh nhan nghi ngd bi
nhiém bénh), sang loc (xét nghiém & bénh nhan khong c6 triéu ching) va theo doi
(xac dinh tai lugng virus dé danh gia hiéu qua diéu tri).

Trong mot.s6 truong hop, co thé khod xac dinh muc dich thir nghiém riéng biét,
dac biét khi-muc dich nay phu thudc vao (hodc lién két vo1) muc dich khac. Vi du:
mot xét nghiém di truyén duy nhét c6 thé dugc str dung dé phat hién kiéu gen (tirc 12
sang lo¢) cling nhu cung cdp kha ning phat trién tinh trang bénh (t&c 1a khuynh
hudng).

Thiét bi y té chan doan IVD c6 thé dugc thiét ké cho nhiéu muc dich st dung
khac nhau vo6i cac muc dich thir nghiém khac nhau (vi du: chan doan, sang loc, theo
doi).

Muc dich thir nghiém s& anh hudng truc tiép dén ¢& miu ddi tuong (N) va tiéu
chi lya chon (bao gém va loai trur) khi l1ap ké hoach va thiét ké nghién ctru hi€u nang
lam sang. Vi du: néu ty 1€ luu hanh ¢ trang thai bénh thép va muc dich cua xét
nghiém 1 sang loc nhitng ca nhan khong c6 triéu chimg thi ¢ thé can phai 1y mau
tr mot s6 luong 16m dbi twong dé cung cip du bang ching vé hiéu ning 1am sang.
Tuy nhién, néu xét nghiém duogc sir dung dé chian doan ¢ nhimng nguoi cé triéu
chtng thi mau xét nghiém tir mot s6 lwong di twong nhoé hon cé thé 1a du.

Khi thich hop, cin can nhic vé thoi diém iy miu bénh pham, ching han nhu
trudc khi diéu tri hodc trong khi diéu tri. Vi du, mot thir nghiém vé khuynh huéng s&
yéu cau cac mau phai duoc lay trude khi tinh trang nay bat dau.

Khi thich hop, nghién ctru nén duogc thiét ké dé bao gom viéce theo ddi bénh nhan
nhim xéac dinh két qua/hau qua 1am sang cua ho. Diéu nay s& dugc ap dung cho cac
xét nghiém xac dinh cac tinh trang trong twong lai, chang han nhu xét nghiém vé
khuynh hudng, tién luong va du doan.

Khi thich hop, nhiéu muc dich thir nghiém c6 thé dwgc danh gia dong thoi. Trong
nhing trudng hop nay, nhiéu loai thiét ké co thé dugc két hop thanh mot nghién ctru
hiéu ning 1dm sang duy nhat. Cac nghién ctru vé hiéu ning 1am sang nhu vdy phai
duoc thiét ké va co su tham gia cta cac nhom bénh nhén (c6 tinh trang 1am sang da
biét hodc c6 thé xac dinh dugc) dé xac nhan dfiy du tit ca cac muc dich xét nghi¢m
tiém nang.

2.2 Tiéu chuan tham khao

Céc két luan c6 ¥ nghia vé hiéu qua ciia IVD chi c¢6 thé duoc rat ra tir cac nghién
ctru hiéu ning st dung cac mau trong d6 chat phan tich thuc hodc tinh trang 1am
sang da dugc xac dinh & mirc do tin cay cao. Trang thai thuc su cua mau bénh phém
hodc db6i tuong phai dugc xéac dinh béng cach st dung ti€u chuan tham khao thich
hop (phuong phép t6t nhat hién co dé xac dinh su hién dién hay ving mat cta tinh
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trang dich). Trong mot sb truong hop, tiéu chuan tham khao co thé 1a mot thir
nghiém hién dai nhat; ¢ nhiing noi khac, c6 thé can phai c6 mot thuat toan thi
nghiém duoc x4c nhan: Trong nhiing tinh huéng khong kha thi, biéu hién 1am sang
va ddu hiéu thay thé co thé cung cép bang chung gian tiép hd trg sy hién dién hay
Véng mat cua tinh trang muc tiéu, nhung cAn xem xét can than nhitng han ché cua
phuong phap nay.

2.3 Gia trj nghién ctru (ndi tai va bén ngoai)

Gia tri cia mdt nghién ctru dugc dinh nghia 14 “mac dd ma ¢ d6 suy ludn rut ra
tir mot' nghién ctru duoc dam bao khi tinh dén cac phuong phap nghién ctru, tinh dai
dién’cia mau nghién ctru va ban chit cta tong thé ma né duoc rat ra”. Gia tri nghién
ctiu c6 thé duoc dinh nghia sdu hon 1 bao gém ca cac thanh phan ndi tai va bén
ngoai.

2.3.1 Gia tri noi tai

Gia tri noi tai 1a khong c6 16i hé théng; n6 mo ta mot hi¢n tugng dugc quan sat
c6 thé dugce quy cho mot hiéu tmg gia thuyét t6t dén muc ndo. Mot nghién ciru co
gia tri ndi bd hodc khong thién vi néu nd co thé dua ra nhitng suy luan khong thién
vi v& mot thong s6 muc tiéu (vi du: d nhay va d¢ dac hi¢u).

Vi du vé gié tri ndi tai:

Tinh 6n dinh — can nghién ctru anh hudng cia cac diéu kién bao quan duy kién 1én
cac 16 IVD duoc giir lai dé bao quan trong thoi gian dai hon. Gia tri ndi tai ctia mot
nghién ctru nhu vay dya trén:

« Mtrc do xac dinh diéu kién va thoi gian bao quan; li€u céc két qua c6 dang tin
cdy hay khong va co thé hiéu dugc d tin cdy cua cac két qua d6 hay khong (vi du:
thir nghiém lp lai tai mdi thoi diém va diéu kién nhiét d6 dugc bao céo); Va

« Két qua dugc phan tich nhu thé nao dé dua ra két luan cudi cung (vi du: tiéu chi
dat va khong dat duoc xac dinh cu thé nham giai quyét muc tiéu nghién ctru).

2.3.2 Gid tri bén ngoai

Mot nghién ctru hi¢u nang cé thé duoc coi 1a ¢6 gia tri bén ngoai néu két qua cua
n6 co thé duge khai quat hoéa cho mot nhom ddi tuong muc tiéu cu thé va phu hop
ngoai mau dugc thir nghiém. V&i cac nghién ctru hiéu ning 1am sang, gia tri bén
ngoai ciing cé thé duoc coi 1a mirc do ma két qua tir mot nghién ctru phan anh hiéu
qua thyc té cta thir nghiém d6i v6i nhoém ddi tuong sir dung du dinh (7).

Vi du vé gia tri bén ngoai:

« Tinh 6n dinh — Viéc x4c dinh do 6n dinh ctia IVD c6 gia tri bén ngoai néu thir
nghiém dugc tién hanh bang cach st dung nhiéu 16 IVD ¢ ¢ 16 da duoc xac nhan
lay tir (hodc dai dién cua) san xuat thong thudng. Nghién ctru ciing phai chirng minh
rﬁng cac diéu kién bao quan phu hgp vé1 muc dich sir dung du dinh dé xac dinh moi
truong van hanh dy kién.

« Céc loai mau bénh pham duoc cong bd — gia tri bén ngoai dugc thé hién bang
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cach hiéu mbi quan hé giita cac thudc tinh ctia mau bénh phém ddi voi tat ca cac loai
bénh phém dugc cong bd. Do do, dbi véi IVD duoc yéu clu st dung v61 mau toan
phan, huyét thanh va huyét twong, néu xét nghiém chi duoc tién hanh bang huyét
thanh thi can phai hiéu liéu két qua c6 thé duoc khai quat hoa cho ca huyét twong va
mau toan phan hay khong va c6 bang chtng gi dé khang dinh diéu nay.

V6i cac nghién ctru hiéu ning 1am sang, gia tri bén ngoai cling c6 thé dugc dam
bao bang cach sir dung phién ban cudi cing cta IVD theo IFU. Néu phai thuc hién
cac thay d6i thi chiing phai dugc xac nhan dé chimg minh chiing khong c6 tac dong
bat loi dén tinh an toan hodc hiéu ning thir nghiém. Nghién ctru duoc thuc hién boi
nhiéu nguoi, tai nhiéu dia diém khac nhau vé mit dia 1y (thudng c6 t6i thiéu ba dia
diém va thir nghiém ba 16 san pham doc 1ap)

« Véi mirc d6 dao tao phu hop cho nghién ctru cu thé; Va

« Céac nghién ctru thich hop duoc tién hanh trong bdi canh muc dich st dung
nham giai quyét moi truong hoat dong du kién.

Mot nghién ctru duoc thiét ké t6t, du kiém tra hiéu nang phan tich hay 1am sang,
phai c6 kha ning chimg minh dugc gia tri bén trong va bén ngoai cao. Thiét ké mot
nghién ctru dé giam thiéu sai khac thuc nghiém 1a diéu co ban dé dam bao tinh hop
1€ ctia nghién curu.

2.4 Dy chéch

Do chéch dé cap dén mirc d6 ma két qua sai khac so véi gia tri dung. Vi du, diéu
nay cé thé biéu hién dudi dang sai khac xét nghiém, trong d6 gia tri thr nghiém tir
IVD khéc voi gia tri dugec mong doi bdi thir nghiém tuong tu st dung phuong phap
hodc vat liéu tham chiéu. Piéu quan trong 1a ¢ gang truy xuat ngudn gdc cia cac
két qua thir nghiém theo cdc tiéu chuin va tai liéu tham khao duoc quéc té cong
nhan & cap do cao hon va két qua phai duoc thé hién 1a co thé thay doi duoc.

Su sai khac cling c6 thé phat sinh tir mdt hoac nhiéu sai sot trong thiét ké nghién
ctru dan dén két luan khong phan anh diy du su that vé hiéu qua caa IVD. Nhu da
luu y & trén, sai khac co thé phat sinh tur nhiéu nguén, dac biét l1a viéc lua chon va xur
1y viéc lya chon bénh nhan, xét nghiém chi s6, tiéu chuan tham chiéu, quy trinh va
thoi gian . Mot s6 nguon sai khac thyc nghiém quan trong dugc tom tat trong Bang
5.

Bang 2.3. Mt s6 ngudn gbc sai khac trong nghién ciru

Loai do Dién giai Phwong phap han ché dd chéch
chéch
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bo
thanh
cia phd st

chéch
phan

dung

Khi IVD duogc thtr nghiém
bang cach st dung cac maiu
khong dai dién cho myc dich st
dung hodc nhém nguodi dung du
kién.

Loai sai khac nay co thé dugc
giam thiéu bang cach:

« dam bao rang cac miu xét
nghiém dén tir cac ca nhan & tit ca
cac giai doan cua tinh trang ma xét
nghiém duoc thiét ké dé phat hién;

« cac mau xét nghiém co6 chira
cac chat co kha ning giy nhiéu
cling nhu cic mau tr nhiing ca
nhéan co6 tinh trang bénh 1y c6 kha
ning gy nhiéu dai dién cho nhom
d6i tuong thir nghiém; Va

« dam bao rang cac mau duoc
x€t nghiém tr cac c& nhan dai dién
cho sy da dang vé nhan khau hoc
phu hop (vi du: do tudi, gidi tinh va

sdc toc) trong bdi canh str dung
du kién.

bd chéch do
su lua chon

Khi mau khong co6 kha ning
hoat dong tét trong nghién ctru
xdc nhan s€ bi loai khoi bang
thor nghiém dai dién cho muc
dich st dung va nhom thua
nghiém dy kién.

Vi du: Mot nha san xuét co
thé da phat trién mot phién ban
nang cao cua [VD hién cd, bao
gom thay doi cac cong thirc
thuc the lam ting do nhay
phan tich. Tuy nhién, thiét ké
nghién ciu chi bao goém thir
nghiém cac mau duong tinh véi
IVD ban dau it nhay cam hon.
Viéc chon mau theo cach nay
khong dua ra thach thirc thuc su
cho tuyén bd rang IVD néng
cao c¢6 do nhay phan tich cao
hon; n6 chi ching t6 do nhay
tot nhu TVD ban dau. Do chéch

Loai sai khac nay c6 thé duoc
giam thiéu bang cach ap dung cac
tiéu chi lwa chon mau minh bach,
khach quan va chat ché vé mat
khoa hoc ma khong thién vi qua
muc cho IVD dang dugc dénh gia.
Ly tuong nhat 1 cac bénh nhan
tham gia nghién cru hiéu nang 1am
sang s& dugc thu tuyén lién tiép
dap g cac ti€u chi lya chon duogc
xac dinh trudc doé. Sai khac lua
chon ciing ¢ thé dugc giai quyét
bang cich dam bao rang 1 panel
xét nghiém chta cac miu co thé
thur thach hi€u qau cua IVD (vi du:
mau c6 hiu gia thip va miu tur
nhing ngudi hién mau khong duge
chon, bao gdém ca nhimg ngudi
hién mau 1an dau, duoc su dung dé
xac dinh tinh dac hiéu).
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tuong tu c6 thé xuat hién trong
bat ky IVD nao khi miu vt
dugc chon sao cho chiung cao
hon dang ké so véi S/Co.

Sai's0 do lay
mau

Khi ¢6 qua it mau duogc thir
nghiém dé dai dién cho déan sb
muc tiéu.

Vi du: Piéu nay co thé dan toi
két qua danh gia hiéu ning IVD
qua cdo boi nguy co am tinh gia
thap khi khong du sd lugng
mau bénh phim duoc thi
nghiém dé phat hién kha ning
nay.

C6 thé giam thiéu sai khac lay
mAu bang cach dam bao ring vé
mit thong ké

s0 lwong miu vat co ¥ nghia,
du dé phat hién hién tuong néu no
tdn tai, duoc thu nghiém trong
mdt nghién ctru hi¢u nang.

Sai sb do thuc
hién

Khi ¢c6 mot phuong phap co
dic tinh kém hodc khong day
du dé cho phép xac dinh trang
thai chat phan tich thuc su cua
mau duoc lua chon.

Vi du: Mgt nghién cuou xac
dinh d§ nhay 1am sang cua IVD
bang cach so sanh két qua xét
nghiém thir nghiém véi két qua
tor mot xét nghiém so sanh duy
nhat. Trong trudng hop nay, xét
nghiém sdu hon dé xac dinh
trang thai thuc su cua chit phan
tich s& chi dugc thyc hién déi
v6i nhimg miu c6 két qua
khong théng nhat gitra xét
nghiém IVD va xét nghiém so
sanh. Hon nira, thiét ké thu
nghiém nhu vay khong tinh dén

C6 thé giam thiéu sai khac khi
lam viéc bang cach sir dung tiéu
chuan tham chiéu phu hop hoic
phuong phap thu nghiém dugc
x4c nhan trén tit ca cac mau duogc
st dung trong nghién ctru. Nha
san xudt c6 nghia vu dam béao
rang tiéu chuan tham chiéu duoc
chon da duoc xac nhan va viéc
xac nhan dugc thyc hién trong
phong xét nghiém c6 thdm quyén;
vi du: mot co s& hoat dong theo
ISO 15189 hoac twong duong
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va khong thé phat hién ra rang
cac két qua thir nghiém c6 thé
vura phu hgp vira khong dung |

Sai khac do su
Xem xét,
nguoi quan
sat, hoac < sail

khéc thong tin

biét vé két qua xét nghiém
trudc do hoac

tinh trang lam sang cua cé
nhan ma mau xét nghiém duogc
lay s& gay ra sai khac.

Vi du: Doi v6i IVD ¢6 the doc
tryc quan, néu ngudi xét
nghiém biét rang miu xét
nghiém la ctia mot ca nhan bi
nhiém bénh thi nguoi thuc hién
xét nghiém d6 6 thé mong doi
két qua xét nghiém dwong tinh.
Tuong tu nhu vy, néu ngudi
thuc hién phép thir tién hanh ca
phép thir tham chiéu va phép
thr dugc danh gia thi nguoi
thuc hién phép thir c6 thé
khong dua ra dugc giai thich
khach quan vé phép thur, dic
biét trong trudong hop mau
duong tinh yéu.

Loai sai khic nay c6 thé duoc
giam thiéu bang cach dam béao
rang ngudi thuc hién kiém tra
khong biét dén bat ky két qua xét
nghiém nao trudc do6 hodc tinh
trang 1am sang cla ca nhan lay
mau xét nghiém. Diéu nay co thé
duoc thuc hién bé“mg cach gan ma
mau dé thay thé tén bénh nhan
hodc ma sb bénh nhan va tht tu
xét nghiém ngau nhién cua mau.
K¥ thuat vién xét nghiém hoac
diéu tra vién 1am sang s& khong
biét chia khoa lién két ma mau véi
tién st bénh nhan cho dén khi
nghién ctru hoan tat.

Piéu quan trong 1a dam bao
rang ngudi thuc hién thir nghiém
ghi lai két qua ¢ mirc do chi tiét
cao nhat c6 thé thuc hién duge. Vi
du, ddi v6i xét nghiém nhanh dinh
tinh (cung cdp cac két qua:
“duong tinh”, “am tinh” hodc
“khong xac dinh”), it nhat cac két
qua xét nghiém ban dinh tinh phai
dugc ghi lai (vi du: cuong do dai
duoc ghi la -, +, ++, + ++, ++++).
Cac két qua duoc ghi theo cach
nay rat quan trong ddi véi gia tri
cua nghién ctru vi ching cho phép
hiéu rd hon nhiing thay d6i vé
hiéu nang IVD (vi du: suy giam
tin hiéu theo thoi gian) so véi
truong hop cac tuyén bd dinh tinh
nhu “duong tinh”, “am tinh” hoac
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“tat ca cac mau déu dat”.

2.5. Loai miu, thu thip va xir ly

Sd luong va loai mau duoc sir dung trong nghién ctru hiéu ning s& phu thudc
phén l6n vao cac nghién ctru, dic bi¢t la vao viéc nghién ctru do 1a hiéu qua phan
tich hay 1am sang. Huéng dan quc té ciing dua ra khuyén nghi.

Can xem xét kha ning ciia IVD trong viéc phat hién tat ca cic chat phan tich
duge yéu cau; vi du, d6i voi IVD nhdm phat hién HIV-1 bao gdm Nhém O va HIV-
2, hiéu nang khong chi bao gém xét nghiém sir dung miu duong tinh véi khang thé
HIV-1.

Cac mau duoc st dung trong nghién ctru phan tich s& khac nhau tuy thudc vao
muc tiéu nghién ctru, nhung mdi nghién ctru nén sir dung cac mau c6 muc do phan
g chimg t6 xét nghiém thyc hién t6t nhu thé nao & gidi han cia nd. Ly tudng nhét
1a cac mau xét nghiém phai c6 cung chat nén mau (vi du: huyét thanh, huyét tuong,
mau toan phan ldy tir ddu ngoén tay hodc dich udng). Tuy nhién, cic mau c6 do phan
g thap gan voi gid tri gidi han, hodc c6 gia tri 16n nhat trong viée kiém tra cac gidi
han hiéu ning thudng kho thu thap. Trong truong hop ndy, cdc mau thir gia dinh (vi
du: mau am tinh trong nén mau twong img duoc thém vao mau thir c6 ndng dod cao
dé thu duoc cac mirc d6 phan ung thip) c6 thé duoc sir dung trong nghién ciru, véi
diéu kién 1a phuong phap nay c6 co so khoa hoc.

Viéc lya chon loai mau xét nghiém s& tury thudc vao muc dich st dung ctia IVD
(va mau xét nghiém dy dinh st dung véi IVD). Bang ching 1am sang phai duoc
trinh bay cho tit ca cac loai miu bénh pham duoc yéu cau. Néu mét nghién ciru 1am
sang déy du chi dugc thyc hi¢n trén mot trong sb cac loai miu dugc cong bd thi
phuong phap nay phai hop 1y. Mau nghién ctru cho nghién ciru hiéu ning 14m sang
thudng dén tir ba ngudn:

« Cac mau bénh pham dugc ldy theo tién ctru tir nhimg bénh nhan ¢ cac dau
hiéu va triéu chimg bénh thich hop, voi muc dich sir dung cdc mau bénh pham nay
trong mot nghién ctru hiéu ning 1am sang cu thé. Nhitng mau nay co thé dugc xét
nghiém ngay (twoi) hodc ¢ thé dugc chia nhé va bao quan trong ti lanh hodc ti 4m
dé xét nghi¢m sau. Néu duoc thir nghi¢m sau do, cac diéu kién bao quan mau thur (vi
du: nhiét do, thoi gian va anh hudng cta chu ky déng bing-tan biang miu 1én chat
phan tich thir nghiém cy thé) phai phu hop véi nhitng diéu kién dugc xac dinh nhu
mot phan cua nghién ctru phan tich dugc thuc hién trong cac giai doan phat trién san
pham trude do.

« Cac mau du thira dugc thu thap dé xét nghiém chan doan thong thuong ma 1€ ra
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s& bi loai bo hodc cac mau duge thu thap cho muc dich nghién ciru. Kién thirc vé bao
quan va xir Iy mau trude khi sir dung mau con sot lai hodc mau dung cho nghién ctu
1a rat quan trong, cling' nhu moi can nhic vé mat dao duc lién quan dén nguén bénh
nhan.

« Cac mAu bénh pham luu trir d3 duoc thu thap trude day va duge luu trir trong
thoi gian dai trong kho. Nhitng mau nay sé duoc cung cap dé nhitng ngudi tién hanh
nghién ctru hiéu nang 1am sang va phan tich st dung hodc dé sir dung trong nghién
ctru va phat trién san phém. Nhu trén, chi nén sir dung mau bénh phém néu viéc bao
quan chiing phu hop véi yéu cau (vi du: thoi gian, nhiét d6 va chu ky dong bang-ra
dong) dugc xac dinh cho cac mau trong qua trinh thir nghiém phan tich IVD.

Bit ké cach thire thu thap mau 1a gi, phai dic biét chu y dé dam bao tinh toan ven
ctia mau duoc duy tri trong sudt qua trinh nghién ctru va viéc thu thap miu khong
gay ra mot hoac nhiéu loai sai khac nhu sai khac lua chon (xem Phan 6.4 ).

2.6. Co sé nghién ciru hiéu ning l1am sang

Céc nghién ciru vé hiéu nang 1am sang thuong duoc thyc hién bén ngoai nha san
xuat mic du dia diém cta nha san xuét co thé 1a mot trong nhirng dia diém thur
nghiém dugc dua vao nghién ciru. Trong mot s truong hop nhat dinh, thir nghiém
chi c6 thé thuc hién thir nghiém tai co s& ctia nha san xuat; trong trudng hop nay can
dua ra 1y do o rang. Vi du, mot nghién ctru dé xac dinh gia tri ky vong thuong co
thé duoc thuc hién hoan toan tai co s& ctia nha san xut.

Céac dia diém thuong duoc chon chi dé lam dia diém thu thap mau bénh phém va
khong thuc hi¢n xét nghi¢m. Tuong tu, cac co sd ¢ thé thuc hién xét nghiém béng
Thiét bi y t& chan doan IVD nghién ctru nhung khong c6 kha ning thyc hién xét
nghiém bang phuong phap tham chiéu. Trong nhing trudng hop nay, can phai can
than hon dé giam thiéu sai khéc giita cac dia diém nghién ctru.

Piéu quan trong 1a phai dam béao rang dia diém thu thap va xét nghiém phan anh
moi truong st dung va/hodc ngudi dung dy dinh.

2.7. Thiét ké vé mit théng ké

Khi thiét ké nghién clru, nhitng can nhic vé mat théng ké can duoc xac dinh
trudc va dya trén cac nguyén tic va phuong phap khoa hoc ding din. Phai than
trong khi xay dung mot ké hoach thdng ké bao gdm viéc xem xét nhitng van dé sau,
vi du:

(] Mtic y nghia thong ké, d manh

[] C& mau thich hop (N) dé udc tinh cac hiéu niang 1am sang (vi du: do nhay va
dd dac hiéu) voi khoang tin cdy

1 Tiéu chi lua chon va loai trir d6i tuong phu hop (vi du: tudi, tinh trang bénh)

(] Tiéu chi loai trir va bao gdm mau bénh pham/mau thich hop (vi du: tinh toan
ven ctia mau bénh phém/mﬁu)
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[ Giam thiéu sai khac nhu sai khac Iyra chon, sai khac phd, sai khac xac minh (vi
du: chon mau/mau, thu thap, xtr Iy va luu trir; 1am mu nguoi van hanh vé tinh trang
lam sang ctia bénh nhan)

(] Tiéu chi dé xem xét lai va giai quyét (vi du: két qua khong rd rang, két qua
khong nhat quan)

(] Tiéu chi.dé loai trir dix liéu (vi du: Do chéch )

1 Phuong phép phan tich

(] Cacdac diém hi¢éu nang lién quan dén 1am sang (vi du: do nhay, do dac hiéu,
ty 1€ khda' nang duong tinh, ty 1¢ kha nang am tinh, gia tri tién luong duong tinh, gia
tri tién lugng am tinh, ty 1& luu hanh, ty 1& phan trim dong y, mdi twong quan vai
diém cudi/két qua 1am sang, gia tri mong doi)

Phan tich thong ké két qua nghién ctru hiéu ning nén dya trén dit liéu chinh xac
va ddy du. Can lya chon cac chi s6 danh gia 1am sang thich hop dé danh gia hiéu
ning 1am sang cua thudc thir dung trong chan doan in vitro va nén st dung cac mé
hinh théng ké thich hop dé phan tich dit liéu.

Phén tich thong ké thudc thir dung trong chan doan in vitro thudng bao gdm udc
tinh tham s cua cac chi sb danh gia (bao gdm udc tinh khoang tin cdy 95%) va
kiém dinh gia thuyét théng ké. Uéc tinh tham sd 1a dé ching minh mtrc d§ nhay, do
ddc hiéu, hé sb twong quan, phuong trinh hoi quy va cac chi s6 danh gia khéc trén
tién dé rang do rong cua chi sé danh gia, khoang tin cdy 95%, dap tng gia tri mong
doi. Kiém dinh gia thuyét thong ké can dua ra gia thuyét khong hop 16 va gia thuyét
thay thé cho cac chi sd thong ké, va xac dinh két qua 1am sang cua san pham thong
qua kiém dinh gia thuyét thong ké. Truéc khi phan tich thong ké, gia thuyét phan
phéi va phuong sai dugce str dung trong kiém dinh thdng ké can duogc xac dinh va cac
phuong phép kiém dinh thdng ké hop 1y nén duoc lya chon dua trén tinh hinh cy thé
clia cac san pham.

Pbi v6i cac nghién ctru ¢6 muc tiéu wdc tinh xac dinh, phuong phap udc tinh
tham s6 (bao gdm udc tinh khoang tin cdy 95%) c6 thé duoc sir dung dé ching minh
rang chi sb danh gia 1am sang khong thap hon gia tri muc tiéu. Gia tri muc tiéu phai
13 mot tiéu chuan danh gia duwoc chap nhan rong rii trong nganh. Gia tri muc tiéu
nén duoc thiét 1ap theo danh gia rui ro cua thude thir nghiém lién quan va cac yéu
cau 1am sang. Céc tiéu chi dugc chap nhan dé danh gia hiéu ning 14m sang nén duoc
xac dinh trong cic nghién ctru hi€u nang.

2.7.1. M4t s6 phwong phdp phén tich thong ké phé bién:

<% Phaén tich thong ké ddi véi thir nghiém dinh tinh

Céc nghién ctru hiéu ning thtr nghiém dinh tinh thuong tém tit két qua cua hai
phuong phép phan tich duéi dang bang 2 x 2, sau d6 tinh toan do nhay (ty 1& dong
thuan duong tinh), do dic hiéu (ty 18 dong thuan am tinh), ty 1é ddng thuan tong thé
va khoang tin cay 95%.
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Kiém dinh Kappa c6 thé dugc sir dung dé danh gia tinh nhat quan thong qua
kiém dinh gia thuyét thong ké. Tinh gia tri Kappa va khoang tin cdy 95% va tién
hanh kiém dinh gia thuyét xem su khac biét giira gia tri Kappa va "0" ¢6 ¥ nghia
thong ké hay khong;
< Phén tich thong ké d6i véi xét nghiém ban dinh lwong

Thubc thir chan doan dung trong in vitro dé xét nghiém ban dinh luong thuong
dé cap dén thude thir co két qua duoc bao cao nhiéu cip do (vi du: 4m tinh, +, +2,
+3) hodc pha lodng diém cudi. Két qua cta cic nghién ctru hiéu ning cé thé duoc
tom tat dudi dang bang R x C, va theo d6 ty 1& dong thuan, ty 1& dong thuan am tinh
/ dwong tinh va khoang tin cdy 95% cta mdi cip d6 c6 thé duoc tinh toan.

% “Phan tich thong ké d6i v6i xét nghiém dinh lwgng
- Phuong phap Bland-Altman duogc st dung dé danh gia tinh nhat quan cta hai
phép do bang cach tinh gidi han nhit quan. Giéi han nhit quan phai nim trong
giéi han chap nhan dugc vé mit 1am sang.
- Panh gia tinh nhat quan cua hai phuong phap kiém thir bang phan tich hoi quy.
Theo dic diém cua phan phdi dit liéu va cac yéu td khac, nén chon cic phuong
phap phan tich hdi quy 4p dung, chang han nhu hdi quy Deming, phén tich hoi quy
Passing-Bablock va udc tinh hdi quy binh phuong téi thiéu. Udc tinh hdi quy binh
phuong tdi thiéu cé cac yéu cau nghiém ngit hon vé phan phéi dir liéu, phuong sai
bang nhau, v.v. va c6 it lira chon hon. Phan tich hdi quy nén tip trung vao phuong
trinh hdi quy (46 dbc va chin), hé sé twong quan (r) hodc hé sb xac dinh (R 2) va
tinh toan khoang tin cdy 95% d6 dbc va chin. Pong thoi, kiém dinh gia thuyét cua
cac chi sé danh gia c6 lién quan cling c6 thé duoc thuc hién.
- Phéan tich ROC

bé phan tich théng ké két qua x¢ét nghiém dinh lugng hoac ban dinh lugng cua
thudc thir dung trong chan doan in vitro va két qua dinh tinh danh gi4 tiéu chuan
tham chiéu 1am sang, khu vuc dudi duong cong ROC (Az) ciing c6 thé duoc sir dung
dé phan anh gid tri chan doan cta thude thir dung trong chan doan in vitro hoic dé so
sanh gia tri chan doan cua hai thubc thtr. P4i v6i cac nghién ciru hiéu ning vé thude
thir ding trong chan doan in vitro, cac gia tri du doan duong tinh dugce khuyén nghi
nén dugc su dung thém dé danh gia d0 nhay va dg dac hi¢u (va khoang tin cay 95%)
khi phan tich ROC duoc sir dung dé thong ké dit lidu.

2.7.2. Phdn tich cdc mdu va cdc di liéu ngoai lai khong nhdt qudn

Péi voi cac nghién ctru hiéu nang thude thir dinh tinh, cac mau c6 két qua khong
nhit quan cta thude thir ding trong chan doan in vitro va thude thir can quang can
dugc xac nhan bang céc tiéu chuan tham chiéu 14m sang hodc cac phuong phap hop
Iy khac. Cac nghién ciru vién nén tién hanh phan tich toan dién vé sy khong nhat
quan, cho biét liéu ching c6 anh huong dén viéc danh gia hiéu ning 1am sang cia
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san pham hay khong, nhung két qua x4c nhan khong nén duge dwa vao sb liéu thong
ké ban dau.

DPdi voi cac nghién'ctru hiéu nang cua thude thir thir nghiém dinh luong, cac dir
liéu ngoai lai c6 thé xay ra theo céc tiéu chi phan tich thng ké dat truéc. Trong phan
tich thong ké, mot phan tich so sanh vé hai tinh hudng bao gém va loai trir cac dir
liéu ngoai lai nén duogc thuc hién dé nghién ciru xem két qua trong céc tinh hudng
khac nhau c6 khong nhat quan hay khéng va 1y do truc tiép cho sy khong nhat quan.

Néu can thiét, dit liéu nén dugc phan ting.

2.7.3. Thong ké sinh hoc déng vai tro khéng thé thiéu trong toan bg qud trinh nghién
civu hidu nang thuéc thir diing trong chan dodn in vitro.
Pong thoi, can tinh dén nhu cau cua thude thir dung trong chan doan in vitro dé chan
doan va diéu tri 1am sang. Chi khi két qua nghién ctru c6 ca y nghia ddng ké vé mat
1am sang va thong ké, tinh an toan va hiéu qua 14m sang cta san phim méi dugc
cong nhan.

2.7.4. Yéu cau vé cé miu

C& mau ddi v6i cac nghién ctru hiéu ning cta thude thir dung trong chan doan in
vitro ¢6 lién quan dén nhiéu yéu t4, chang han nhu do 1ap lai cua phat hién, cac yéu
td nhiéu, su khac biét gitta cac phan nhém va dac diém cua cc chit duoc thu
nghiém. C& mau t6i thiéu can thiét cho cac nghién ctru hiéu ning nén dugc wdc tinh
trong dé cuong nghién ctru hiéu ning va diém cin ban can duogc giai thich.

- C& mAu cta cac nghién ctru hidu ning phai dap ing cac yéu cau thong ké va c6 thé
dugc ude tinh bang cac phuong phap thong ké thich hop.

- Viéc xac dinh ¢& miu cta cac nghién ctru hiéu ning nén duogc két hop véi cac diéu
kién cu thé cua thudc thir dung trong chan doan dé dam bao rang hiéu ning 1am
sang c6 thé duoc xac minh day du, ching han nhu nhu cau danh gia cac nhom nguoi
khac nhau, thir nghiém san pham cua nhiéu d6i twong thir nghiém (hoic phan
nhém), v.v. Trén co sé udc tinh tong c& mau tdi thiéu, can can chinh thém cac yéu
clu vé ¢& mau cua cac nhom / loai khac nhau.

- Néu céc nghién ctru hiéu ning chtra cac muc tiéu danh gia két qua 1am sang khac
nhau, phan tich thong ké nén duogc thuc hién riéng biét va can cung cip du c¢d miu
cho timg trudng hop. Vi du, cac muc tiéu cta nghién ciru hiéu ning bao gom: (1) dé
danh gia su twong duong cta thube thir dung trong chan doan in vitro va cac san
pham tuong tu; va (2) dé danh gia do nhay va d6 dac hiéu cta thude thir dung trong
chan doan in vitro dé chan doan phan biét bénh, ¢& mau cua cac nghién ciru hiéu
nang phai dap tmg cac yéu ciu cua hai danh gia két qua 1am sang ¢ trén.

- B6i voi thude thir xét nghiém dinh luong, can c6 mot sb lugng mau nhét dinh &
cac mirc khac nhau trong pham vi thir nghiém; Déi v6i thude thir xét nghiém dinh
tinh, mau nghién ctru hiéu ning phai chira mot ) lugng mau nhét dinh gﬁn muc
quyét dinh y té hodc mau ving xam.
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- Phuong phép uéc tinh ¢& mau thuong dugc st dung

Céc yéu t lién quan dé ude tinh ¢& mau bang cach sir dung cac cong thirc théng
ké thuong bao gdm loai thiét ké nghién ctru hiéu nang, gia tri dy kién cua cac chi sd
danh gia, ty 1€ sai $6 loai I va II va ty 1€ dbi tuong tr bo tham gia nghién ctru du
kién, v.v.

Gia tri du kién cta céc chi tiéu danh gia dugc udce tinh dya trén dir liéu 1am sang
hién c¢6 (dya‘trén mau quan thé muyc tiéu) va két qua xét nghiém trude trén mau nho
(néu c6) va co s& dé xac dinh cac thong sd ndy can dugc xac dinh trong dé cuong
nghién ctru hi€u nang.

No6i chung, xac suat sai s6 loai I a duoc dit 1a 0,05 & ca hai bén hodc 0,025 & mot
bén'va xac suét sai so loai II f dugc dat khong qua 0,2. Nha tai trg ¢6 thé ap dung
céc gia tri khac nhau tiy theo dic tinh san pham va hoan canh cuy thé cua thiét ké thir
nghiém, va tinh hop 1y ctia n6 can duoc thé hién day du.

Céc vi du sau ddy minh hoa mét s phuong phap udc tinh ¢& mau pho bién.

e Trong udc tinh tham s6 ciia cac nghién ctru hidu ning, cac cong thirc sau
day co6 thé duoc str dung dé dam bao rang d6 rong cua khoang tin cdy cua
cac chi sd danh gia dap tng gid tri mong doi, nhung khong phai 13 gié tri
muc tiéu:

[Z1_o2)’P(1 - P)
Trong cong thirc, n 1a c& mau, Z;.» 12 lugng phan vi cua phan phéi chuan; P la

n

gia tri ky vong ciia chi tiéu danh gia; A 14 sai s6 cho phép ciia P, thudng bang mot
ntra d¢ rong khoang tin cay 95% cua P, voi gia tri thuong dugce st dung 1a 0,05-0,1.

C& mau cta nhom duong tinh (nhém ca bénh) hodc nhom am tinh (nhém d6i
chirng) co thé duoc tinh theo gia tri ky vong ctia d nhay hodc do dac hicu.

Vi du: d6i voi cac nghién ctru hiéu nang thudc thir xét nghiém axit nucleic vi-rat
cim HIN1, thubc thir ding trong chan doan in vitro va tiéu chuin tham chiéu 1am
sang hodc san pham tuong tu dugc ban trén thi truong duoc sir dung dé nghién ciru
so sanh. Theo két qua thr nghiém trudce, ty 1€ déng thuan duong tinh du kién dat
90% va sai s6 cho phép A 13 0,05. Sau d6, ¢& mau téi thiéu ciia nhém dwong tinh
(n1) dugc udc tinh 1a:

1.96% x 0.9 x (1 —0.9)

0.05°
Trong cac nghién ctru hi¢u ndng, can tién hanh tuyén chon cac doi tuong tiém

nl =138

nang. So lugng dbi tuong duogc tuyén chon nén dugc xac dinh theo yéu cau trén vé
s6 lugng mau duong tinh va ty 18 mac cim HINI trong thoi gian thuc hién nghién
ctru hiéu nang. Néu ty 1é¢ mac cam HINT1 thép, chi riéng viéc tuyén chon ddi tuong
tiém nang khong thé dap ung yéu cau trén vé sd ca duong tinh, c6 thé 1dy mau hoi
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ctru mot cach thich hop. Viée dwa mau hoi ctru phai dép Gmg cac yéu cau quy dinh
tai "I1L. (iii) Lua chon d6i twong" ctia Hudng dan nay.

Pong thoi, néu thude thir dung trong chan doan in vitro phii hop véi cac loai mau
khac nhau (nhu tim bong mili va tim bong hau hong), cd mau ciia cic loai mau khac
nhau phai dap Gmg cac yéu cau trén tuong tmg.

e Khi w6c tinh tham sd cua cac nghién ctru hiéu ning, chi s danh gia c6
muc tiéu ude tinh xac dinh. Khi muc dich cta nghién ctru hi¢u nang la
chtrng minh rang chi sé danh gia khong thap hon gia tri muc tiéu bang
phuong phap uéc tinh tham sé (bao gdm uwéc tinh khoang tin ciy twong
mg), ¢ thé dugc tinh theo cong thic tinh ¢& mau cia cac tiéu chuan hiéu
nang muc tiéu nhom don.

(21— a2 JPoi=Po) + 21 — pPr(i = Pp)
(Pr — Pg)*
Trong coéng thuc, n 1a c& mau; Z,.,n Va Z,p la phan s6 cua phan phéi chuin

n=

chuén; P, 14 gia tri myc tiéu cua chi s6 danh gia; Py 1a gié tri ky vong cta chi s danh
gia thudc thir ding trong chan doan in vitro.

C& mau ctia nhom duong tinh (nhém ca bénh) hodc nhém am tinh (nhém d6i
chirng) co thé dugc tinh theo muc tiéu cua do nhay hodc d6 dac hiéu.

Vi du: Trong cac nghién ctru hiéu ning vé thudc thir xét nghiém nhém mau,
thudc thir dung trong chan doan in vitro duoc so sanh véi mot san pham tuong tu da
dugc ban trén thi truong. Muc ti€u cua ty 1€ déng thuan téng thé 12 99,7%. Theo két
qua thir nghiém trude, ty 16 dong thuan cua thude thir dung trong chan doan in vitro
va thude thir trong phan dy kién s& dat 99,9%. Tong ¢& mau tbi thiéu dugc ude tinh
la:

[1.964/0.997(1 — 0.997) + 0.84+/0.999(1 — 0.999)]°

n= = 4472
(0.999 — 0.997)?

C6 nhi€u phuong phap dé udc tinh c& mau cua cac nghién ctru hi¢u nang. Nha tai

trg nén lya chon phuong phip phu hop theo dic diém riéng cia san pham va md
hinh phan tich thdng ké. Dong thoi, nha tai trg nén xem xét day du kha ning cac doi
tuong co thé rat khoi nghién cuu, mau co thé bi loai trix, v.v., tir d6 thiét 1ap cac yéu
cau vé ¢d mau mot cach hop ly. Viéc udc tinh ¢& mau nghién ciru hiéu ning nén
nham muc dich danh gia day du két qua 1am sang.

2.8. Nguy co tiém 4n

C6 nhiéu y€u t6 anh huong dén nguy co ti€ém an doi voi bénh nhan khi tién hanh
nghién ctru hi€u nang 1am sang do6i véi cac Thiét bi y t€ chan doan IVD.
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Khi mau nghién ctru dugc thu thip tir mau di duoc 14y dé xét nghiém chan doan
thong thuong thi nghién ctu sé& khong ¢ thém rii ro ndo. Tuy nhién, néu mau duge
thu thap riéng cho nghién ctru va lién quan dén cac thi tuc thu thap xam 1an thi cn
xem xét cac rui ro.lién quan dén cac quy trinh ndy. Mirc d6 xam lan cua cac quy
trinh 14y méu ciing can duoc tinh dén (vi du: choc tinh mach so véi choc tity sdng).

Céc nghién c¢lru can thiép c6 rai ro cao hon vi két qua duoc sir dung dé quan 1y
bénh nhan. Pdi véi nhitng nghién ciru ndy, can ¢ cac quy trinh thich hop dé theo
doi va xir 1y céac tac dung phu.

D61 v6i cac nghién ctru hiéu ning 1am sang trong d6 c6 tiém 4n nguy co cho
bénh nhan, cac nghién clru hi€¢u nang 1am sang chi nén dugc thyc hi¢n khi hi¢u nang
phan tich ctia thiét bi da duoc thiét 1ap va xac dinh 1a c6 thé chap nhan duge. Vi du,
trong cac nghién ctru hiéu ning 1am sang dé chan doan dong hanh, két qua cua dau
an sinh hoc anh hudéng dén quyét dinh diéu trj c6 thé giy rai ro cho bénh nhan.

2.9. Nhirng cin nhic vé mit dao dirc ddi véi nghién ciru hiéu ning 1am sang

Theo nguyén tic chung, quyén, su an toan va sic khoe cia cac dbi twong tham
gia nghién ctru hiéu ning 14m sang cta Thiét bi y t& chan doan IVD phai dugc bao
vé theo cac nguyén tic dao dirc duoc néu trong Tuyén bd Helsinki.

Piéu quan trong vé mit dao dic khi quyét dinh tién hanh mot nghién ciu
hi€u nidng lam sang 1a n6 phai tao ra dir li¢u moi va tra 161 cac cau hoi cu thé vé an
toan va/hodc hi¢u qua ma kién thirc hién tai van chua gidi dap duoc. Mong mubn
bao vé con ngudi khoi cac thi nghiém khong can thiét hoic khong phu hop phai
dugc can bang v6i nhu cau bao vé strc khoe cong dong thong qua viée sir dung céc
nghién ciru hiéu ning 1am sang trong d6 chung duoc chi dinh dya trén nhu cau khoa
hoc (vi du: céac dot bién cu thé trong mat quﬁn thé nhat dinh). Tuy nhién, trong moi
truong hop, phai can than dé dam bao rang dit liéu can thiét dugc thu thap mét cach
khoa hoc va c6 dao dtrc, khong khién dbi tuong gip rui ro hodc kho chiu qua mtc.
Quyén, su an toan va sitc khoe cua cac dbi twong 1a toi quan trong, va viéc thiét ké
va tién hanh nghién ctru hiéu ning 14m sang phu hop 1a diéu can thiét dé tao ra dir
ligu c6 y nghia.

3. Quy trinh nghién ctru hi¢u ning

Tat ca cac nghién ctu, phan tich hodc lam sang, phai dya trén mot quy trinh
nghién ctru chi tiét va toan dién. Thong tin vé quy trinh nhu vy c6 thé dugc tim
thdy trong mot s6 tai liéu va tiéu chuan hudng dan.

Noi dung cuy thé cua quy trinh nghién ctru cho cac cudc diéu tra khac nhau s& phu
thudc vao dic diém duoc xac nhin, do d6 s& phu thudc vao viée lap ké hoach va
quan 1y rui ro di dwogc thuc hién. Tuy nhién, hau hét cac nghién ctru vé hiéu ning
lam sang va phan tich déu c6 chung mét sé dic diém. Nhin chung, cic quy trinh
danh cho cic nghién ciru diéu tra cac dic diém hiéu ning 1am sang hodc phan tich
phai bao gém céc dic diém sau, dugc thao luin duéi ddy: Iy do nghién ctru, cac can
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nhic vé dao dtrc, muc tiéu nghién ctru va phuong phap nghién ciru.

3.1 Ly do nghién ciru

Pé cuong nghién ¢lru nén bao gdm giai thich 1y do tai sao nghién ctru dugc tién
hanh. Vi du: mot nghién ctru c6 thé duoc tién hanh nham giai quyét yéu cau phap 1y
hodc giam thiéu rai ro dugc xac dinh 1a mot phan trong phan tich rii ro ctia nha san
xudt trong qua trinh phét trién san pham. Co s& 1y ludn ctia nghién ctru s& anh hudng
dén cac van dé nhu liéu nghién ctru ¢6 nhan dugc su chép thuan cua uy ban dao duc
hay khong.

3.2 Nhirng cin nhic vé mit dao dic

Céac nghién ctru hiéu ning 1am sang st dung cac mau duoc thu thap phai dam bao
rang quyén, sy an toan va sic khoe cua cac doi tugng tham gia vao nghién ctru hiéu
nang 1am sang duoc bao vé theo Tuyén bd Helsinki (21). Nghia 13, mdi nghién ctru
vé hiéu ning 1am sang phai tao ra dir liéu méi, loi ich d6i voi st khoe phai 16n hon
rii ro d6i voi nguoi tham gia nghién ciru va moi rii ro phai dugc giam thiéu; Ngoai
ra, tinh bao mat phai duoc t6n trong. Uy ban dao duc can xem xét, phé duyét va
giam sat cac nghién ctiru dé dam bao rang nhan quyén va phuc loi duoc bao vé.

Céc nghién ctru vé hiéu ning 1dm sang ciing phai lam cho ngudi sir dung IVD
hodc céac dbi tuong duoc tuyén vao nghién ctru nhan thic dugc nhiing han ché cua
IVD, bao gdm céc canh bao va bién phap phong ngira lién quan dén viéc sir dung né.
Can c¢6 sin céc thi tuc cho phép béo céo cac tac dung phu. Khi thich hop, cac diém
cudi 1am sang hodc cac yéu cu d6i véi viée theo ddi bénh nhan hodc dodi tuong phai
dugc xac dinh. Can luu y rang ¢ thé can phai co su dong ¥ va phé duyét dao dirc &
mot s6 khu vuc phap 1y nhat dinh d6i véi cac nghién ctru hidu ning 1am sang sir
dung mau bénh phém con soét lai hoac duoc luu trir.

3.3. Muc tiéu nghién ctru

Quy trinh nghién ctru can mo ta vé cac muc tiéu hodc muc tiéu thir nghiém cu thé
ma nghién ctu dy dinh hudng tdi. Cac muyc ti€u nghién ctru dugc xac dinh rd rang
tao thanh co so dé tir 46 ¢ thé dua ra mot phuong phéap thir nghiém va c6 thé danh
gia tinh hop 1& cta cac két qua thir nghiém tiép theo. Néi chung, bat ky nghién ciru
hiéu ning ndo (du 12 phan tich hay 1dm sang) déu c¢6 muc tiéu rong 1a cb ging xéac
dinh dg tin cdy ctia mot hoac nhiéu chét phan tich trong mdt hodc nhiéu loai mau.
Céc nghién ctru hiéu ning duoc ndp trinh 1én WHO dé danh gia so tuyén (du 1 phan
tich hay 1am sang) phai dé cap dén tat ca cac chat phan tich ma IVD nham muyc dich
phat hi¢n va trong tat ca cac loai mau xét nghiém ma chung du dinh dugc phat hién.
Trong truong hop khong thé thuc hién duoc didu nay, can dwa ra Iy do bién minh
cho viéc khong thuc hi¢n mdt ) nghién ctru nhét dinh hodc khong bao gé)m mot sb
mau vat nhét dinh.

3.4. Phuong phap nghién ctru

Can mo ta chi tiét vé phuong phéap thir nghiém s& duoc sir dung dé giai quyét cac
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muc dich va muc tiéu dd néu. Nén tranh nhitng mé ta mang tinh tém tét cao (vi du:
“d6 nhay s& duoc xac dinh”). Ngoai ra, can cung cap diy du thong tin dé cho phép
nguoi danh gia doc 1apthiéu va kiém tra gia tri khoa hoc ctia thi nghiém, bao gdm ca
cach giam thiéu sai khac thuc nghiém (vi du: bﬁng cach lam mu mau vat hoac nguoi
thir nghiém). Can'co cac quy trinh dé dam bao rang c6 du sb luong thude thir, mau
QC, thanh phén phu tro va cac vat tu khac dugc thu thiap, ddn nhan va bdo quan
thich hop cho toan bo nghién ctru. Phuong phap niy ciing phai bao gdom nhiing noi
dung sau, dugc thao luan duoi day:

« Mé'ta vé cac phuong phap thir nghiém, bd dung cu thir nghiém hodc cac thube
thir khac va cac vat liéu can thiét ciing nhu cach ching s& duoc sir dung trong nghién
ctwhiéu nang;

« M6 ta vé cach ghi lai va dién giai cac két qua tir cac xét nghiém; Va

«S6 luong va loai mau hodc bénh phém s€ dugc st dung va cach thirc léy duoc
chung.

3.4.1 M6 ta cdc phwong phdp thir, bé thik hodc cdc thudce thir khdc va cdc vt lidu
can thiét ciing nhuw cdch chiing sé dwoc sir dung trong nghién ciru hiéu ning

S6 16 ctia bd dung cu va thudc thir cling can duoc ghi lai. biéu quan trong la phai
dam bao rang cac quy trinh vAn hanh tiéu chuin (SOP) duoc 4p dung cho timg
phuong phép thir nghiém s& dugc st dung va tat ca cac thiét bi déu da duoc xac
nhan. Hon nita, nhan vién k¥ thuat can duogc biét vé bt ky mdi nguy hiém nao lién
quan dén viéc thuc hién nghién ctru.

Luu y 1. Két qua ctia cac nghién ctru hiéu nang (1am sang hodc phan tich) duoc
gui t6i co quan so tuyén phai dugc tao tir cing mot phién ban ciia san pham (bao
gdm ca xét nghiém va IFU) nhu phién ban du kién duoc so tuyén (d6i khi dugc goi
1a "khoa" hoic thiét ké "déng bang"). Truong hop diéu ndy khong xay ra thi phai
dua ra 1y do day du.

Luu y 2. D6i véi cac nghién ciru hidu ning 1dm sang, tat ca cic co so nén sir
dung cing mot phién ban cia san phdm (xét nghiém va IFU). Moi sai khac phai
dugc ghi lai, bao cdo va giai thich. Néu cic nghién ctru hiéu ning 1dm sang duoc
trinh so tuyén dugc tao ra boi mot phién ban cta san pham da dugc thay doi theo bat
ky cach nao so véi phién ban da gui cho co quan giam sat, thi su chung minh va xac
nhan chi tiét ring viéc stra d6i khong anh hudng dén két qua hiéu ning phai duoc hd
trg boi cac nghién clru xac nhan cua sy stra ddi. Bat ké su can nhic nay, mot sb thay
d6i nhét dinh (vi du: stra d6i ddng ké thudc thir quan trong) tao thanh mot san pham
moi.

3.4.2. M6 ta cdch ghi lai va gidi thich két qua tir cdc xét nghiém

Can cung cap du thong tin chi tiét dé xac minh hiéu qua hoat dong va dé nguoi
danh gia doc 1ap co thé lap lai sb liéu thong ké. Dir liéu tho phai c6 sin theo yéu cau.
Céc tiéu chi chap nhan va su giai thich cua chung, bao gdm ca céac tai lidu tham
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khao, phai duoc ghi lai. Tt ca cac két qua (bao gom ca trudng hop cac thir nghiém
khong hop 1€) phai dugc ghi lai & muc do chi tiét cao nhat c6 thé thuc hién duoc, bt
ké két qua cudi cung ctia xét nghiém nhu thé ndo. Vi du, néu xét nghiém chan doan
nhanh cho két qua c6 phan ung thi can thuc hién ghi lai cuong do vach xuét hién
theo kiéu ban dinh luong. Tat ca cac két qua tir mdi mau thi riéng 16 phai duoc ghi
lai; vi duy, viéc.ghi chép “tat ca cac mau déu phan ung la chua du”.

3.4.3. So lwong va loai mau hodc bénh phcfm sé dwoc sw dung va cach thirc thu
thap

Céac-nghién ctru hiéu ning phan tich va 14m sang c6 thé sir dung céc loai bénh
pham hodc mau khac nhau, dugc thu thap theo nhimng cach khac nhau. Phan nay thao
luan vé cac loai mau xét nghiém khac nhau can thiét cho cac nghién curu phan tich
va 1am sang ciing nhu nhu cau giam sat va theo ddi nghién ctru, nhimg yéu cau ddi
vo1 cac quy trinh xét nghi¢m, thu thap va quan 1y dit li¢u cling nhu phan tich dir li¢u.

3.4.3.1. Mdu nghién ciru phén tich

Cac miu nén duoc chon sao cho kha niang phan tng cua chung véi thiét bi y té
chan doan IVD c6 thé chirmg minh dugc cac gi6i han vé hiéu ning cua thiét bi y té
chan doan IVD. Ly tudng nhat 1a cac maiu xét nghiém phai ¢ cing chat nén dung
cho xét nghiém (vi du: huyét thanh, huyét twong, mau toan phan lay tir ddu ngon tay
hodc dich uéng). Tuy nhién, cic mau c6 do phan tmg thap gan véi gia tri gidi han,
c6 thé co gia tri 1on nht trong giéi han thir nghiém vé tinh ning, thuong khé co
dugc hodc co thé bi thiéu hut. Trong trudong hop ndy, c6 thé danh gia cac nén mau
han ché hon (mién 13 d3 biét tit ca cac hiéu img cua nén mau), cac mau gia tao (Vi
du: cac miu am tinh dugc ting cuong dén muc do phan tng thap véi chat phan tich
thir nghiém) hodc pha lodng véi ndng d6 cao, véi diéu kién 1a chung & trong nén
mau thich hop. Viéc sir dung cac mau gia tao hodc cia mot nén mau thay thé phai
dugc chimg minh va kém theo bang ching hd tro.

3.4.3.2. Mau nghién cieu lam sang

Mau bénh phém phai duoc léy tr mot quﬁn thé c6 kha nang dai di¢n cho muc
dich st dung, ngudi dung va bdi canh dy dinh, véi s6 lugng du dé thé hién hiéu qua
IVD trong quan thé d6. Phai chon mau phu hop véi ddc tinh hiéu nang cta IVD (vi
du: duoc cho 13 ¢6 nong do chat phan tich trong pham vi do ciia xét nghiém, khong
chtra cac chét gay nhifu da biét, v.v., néu phu hop). Tuy nhién, khi chon mau, phai
can than dé tranh gay ra sai khac lya chon.

Trong trudng hop mau hodc dit liéu ¢4 nhan duge thu thap riéng cho nghién ciru
hiéu ning 1am sang hodc khi mau hodc dir liéu co6 thé truy nguyén vé mot ca nhan thi
phai c6 sy dong ¥ bang vin ban dé sir dung dir liéu nhdm hd tro viéc ndp ho so so
tuyén cho co quan gidm sat.

Panh gia rai ro duge thyc hién nhu mét phan ctia qua trinh phat trién san pham
cling phai bao gdm mot thanh phan lién quan dén moi rui ro tiém 4n do san pham
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gay ra (dbi véi nguoi dung hodc bénh nhan hoic ca hai) trong qua trinh nghién ctru
lam sang.

3.4.4. Thu thdp va guan ly dir liéu

Nén sir dung bang tinh hodc mot sb phuong phap twong dwong dé ghi lai thong
tin vé nghién ctru'trong qua trinh thuc nghiém. Can c6 mo ta vé cach thong tin duoc
thu thap s€ dugc xem xét va phé duyét bdi doi ngli nhan vién cé trinh d§ va dugc
dao tao phu-hop. Phuong phap thu thap dir liéu phai dugc xac dinh cho tirng nghién
ctru va phai bao gom:

« Ghi'lai s6 16 va sb hang muc cua tirng bd phan va IVD da duoc kiém tra;

« Ghi lai bt ky su kién bat ngd nao dugc phat hién trong khi thr nghiém dang
duoc thuc hién; Va

* Thu thap va luu trir dit liéu tho mdt cach an toan.

3.4.5. Phan tich dir lieu

Pé cuong nghién ctru phai cung cap md ta chi tiét vé cach phan tich dir liéu
nghién ctru. Phan mé ta phai bao gdm cac phuong phap thong ké sé duogc sir dung dé
phan tich két qua nghién ctru va mirc d6 phu hop cua cac phuong phap nay dé giai
quyét cac muc tiéu nghién ctu.

Phuong phap so sanh phu thudc vao ban chat cua két qua thir nghiém. Két qua
x€t nghiém (két qud) thuong dugc phan loai 1a dinh luong hodc dinh tinh.

Két qua dinh luong 1a sé lwong hodc muc d6 bang sb, trong khi két qua dinh tinh
thuong chi bao gSm mot trong hai tinh huéng ¢ thé xdy ra; vi dy, bi bénh hodc
khong bénh tat, duong tinh hay 4m tinh, c6 hodc khong. Cac chi s nghién ciru cia 2
loai xét nghiém nay ciing khac nhau can duoc néu rd trong dé cuong nghién ciru. Vi
du véi cac xét nghi€ém dinh tinh thuong phuong phap méi s€ dugce so sanh véi mot
phuong phép tiéu chuén, cac chi sd nghién ctru bao gém: do nhay, do dac hicu, gia
tri du doan duong tinh, gia tri du doan am tinh...

Céc chi s6 dé danh gia nghién ciru hiéu nang cta thudc thir dung trong chan doan
in vitro dé xét nghiém dinh lugng thudng lién quan dén hé sb twong quan, phuong
trinh hdi quy, dién tich dudi duong cong ROC, v.v.

3.4.6. Giam sdt va theo doi nghién ciru

Diéu quan trong 1a thiét 1ap sy kiém soat mang tinh quan 1y va xem xét tién trinh
ciia mot nghién ctru dd duoc 1én ké hoach. Cac nghién ctiru vé hiéu ning 1am sang
thuong sé dugc thyc hién bdi phong xét nghiém thur nghiém bén ngoai va doc 1ap
v6i nha san xuat IVD. Dy kién, co s& thir nghiém bén ngoai s& chi dinh mot diéu tra
vién 1am sang chiu trach nhiém tién hanh tong thé cudc diéu tra lam sang dé dam
bao strc khoe ctia cac d6i twong va tuan thu quy trinh nghién ctru (bao gdbm bao cdo
dung két qua va luu giir hd so).

Bat ké nghién ctru hiéu niang (I1am sang hay nghién ctru khac) dugc tién hanh &
dau (du 1a trong ndi bd hay do mét to chirc bén ngoai thuc hién), viéc tién hanh giam
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sat nghién ctru 13 mot thong 16 tot. Py 1a mot qua trinh trong d6 mot hodc nhiéu céa
nhén c6 trinh d6 va kinh nghiém phu hgp dam bao tuan thu quy trinh nghién ctru va
dao dirc, tao ra dir lié nghién ctru chinh xac va day du cling nhu ghi chép va xem
xét k¥ ludng moi sai khac trong quy trinh nghién ctu (néu chung xay ra). Nha san
xudt nén trién khai quy trinh giam sat cho timg nghién ctru, du 1a phan tich hay 1am
sang, do bén thir ba thay mit nha san xuét thyc hién.

3.5. Tién'hanh nghién ctu

Tién hanh nghién ctru theo dé cuong da phé duyét, moi su thay ddi so véi dé
cuong can dugce xem xét va giai trinh cu thé.

4. Thiét ké nghién ciru d4anh gia hiéu ning l1Am sang cia thiét bi y té chan

doan in vitro

Céc nghién ctru vé hiéu nang 1am sang phai duoc thiét ké theo cach t6i da hoa su
lién quan cua dit liéu dong thoi giam thiéu nhitng sai khac tiém an.

Céc thiét ké ciia nghién ctru hiéu ning 1am sang ciia Thiét bi y t& chan doan 1a
quan sat hodc can thiép. Mot nghién ciru quan sat dé cap dén mot nghién ctru trong
d6 két qua thir nghiém thu dugc trong qua trinh nghién ctru khéng duoc str dung dé
quan 1y bénh nhan va khong anh huong dén quyét dinh diéu tri. MOT nghién ciru can
thiép dé cap dén mot nghién ctru trong d6 két qua xét nghiém thu duoc trong qua
trinh nghién ctru c6 thé anh huong dén quyét dinh quan 1y bénh nhan va c6 thé dugc
st dung dé huéng dan diéu tri.

Thiét ké quan sat co thé dugc mé ta cu thé hon nhu 1a sy két hop cta cac thiét ké
sau:

e Thiét ké cét ngang (thiét ké mot thoi diém) — thtr nghiém mot hodc mot vai
mau/mau cho mdi bénh nhan duoc thu thap tai mot thoi diém

o Thiét ké theo chiéu doc — xét nghiém nhiéu mau/mau cho mdi bénh nhan duoc
thu thap trong mot khoang thoi gian dai (vi du: tuan, thang, nim)

e Thiét ké hoi ctru — thir nghiém cac mau di duoc thu thap trude d6 ma chit phan
tich tinh trang bénh nhan va tinh trang 1am sang ctia bénh nhan da duoc biét (cac
mau bénh pham dic trung) trude khi bat ddu nghién ciru

e Thiét ké trién vong — thir nghiém cac miu duogc thu thip trudc hodc trong qua
trinh nghién cru nhung nham muc dich ma ca trang thai chat phan tich va trang
thai 1am sang cua bénh nhan déu duoc thiét 1ap trong qua trinh nghién ctru

e Thiét ké hdi ctru trién vong — thir nghiém cac mau da thu thap trude dé tinh trang
1am sang d3 duoc biét nhung tinh trang cua chat phan tich chua duoc xac dinh
va s€ dugc xac dinh trong nghién ctru

LUU Y: Thuat ngit cho céac thiét ké nghién ctru khac nhau c6 thé dugc st dung
trong bdi canh ctia mot trong hai truong hop sau:
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nghién ctru chan doan hodc dich té hoc, va nhitng thuat ngir ndy gin lién véi cac
dinh nghia thay d6i tvong tng. Cac dinh nghia va phuong phap duoc mé ta trong tai
lidu nay dé cap dén thiét ké xét nghiém chan doan, khong phai thiét ké dich & hoc.

Hinh ... minh hoa viéc sir dung cac loai thiét ké nghién ctru cho mdt muyc dich thur

nghiém duy nhat. Hon nita 1am rd vé cac loai thiét ké nghién ctru nay duoc trinh bay

dudi day.

y

Quan sat  |e—

Khon

Xét nghi¢m
s€ duoc thuc
hién tai nhiéu
thoi diém cho
cung mot

Nghién ctru
hi¢u suat 1am
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ngang doc
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Biéu do: Luoc d6 hudng dan lira chon cac mé hinh nghién ctru
4.1. Thiét ké nghién ctru'md ta

Thiét ké nghién ctru mo ta dugc sir dung phd bién va phu hop trong nghién ctru,
danh gia thiét biy té chan doan in vitro vi két qua nghién ctru khéng duoc str dung
dé xac dinh va'dua ra cac quyét dinh quan 1y bénh nhan. Cac xét nghiém nay duoc
thyc hién song song v4i xét nghiém chan doan thong thudong. Céc thiét ké nghién
ctru dudi day c6 thé duoc xem xét, can nhic trong nghién ctru danh gia 1am sang
thiét bi y'té chan doan in vitro:

4.1.1. Thiét ké cit ngang

Xét nghiém mdt hodc mdt vai mau bénh phém hodc tit ca mau cua cac bénh nhan
duoc thu thap tai mot thoi diém duy nhét. Trong mot sO truong hop, cac mau bénh
phﬁm c6 thé duge xét nghi¢m theo tai mot thoi diém nhung bénh nhan co thé dugc
theo ddi doc theo thoi gian dé theo ddi tinh trang 1am sang (néu khong xac dinh
dugc tinh trang 1am sang tai thoi diém xét nghiém hodc phuong phap chan doan
duoc coi 1a ¢6 tinh xAm 14n cao, do d6 can theo doi thém dé xac dinh tinh trang lam
sang). Mot s6 vi du vé thiét ké cit ngang duoc sir dung trong danh gia thiét bi y té
chan doan nhu sau
- Xét nghiém phat hién dot bién KRAS dé tién lugng nguy co that bai diéu tri voi
li¢u phap EGFR.

- Sinh pham sang loc, phat hién HPV & cac bénh nhan khong co biéu hién triéu
chung
- Xét nghiém cac da hinh nucleotide don (SNP) dé udc tinh nguy co mac bénh tim
mach

4.1.2. Thiét ké theo thoi gian (theo déi bién déi theo thoi gian)

Xét nghi¢m nhiéu mau bénh phém & moi mdt bénh nhan duoc thu thap trong mot
khoang thoi gian dai (vi du: tuan, thang, nam). Thiét ké nay phu hgp cho viéc theo
doi céc bénh 1y ma viéc khéng dinh chi c6 thé duoc xac dinh qua nhiéu 1an xét
nghiém khi c6 su bién d6i vé cac ddu an khang nguyén/khang thé/tai luong vi rat/
marker (chuyén d6i huyét thanh) theo thoi gian. Mot s6 vi du thudc loai nay nhu sau
- Xét nghiém FSH trong chan doan suy budng trimg nguyén phét & phu nit dudi 40
tudi bi vo kinh tir 4 thang trd 18n, viéc xét nghiém FSH theo chudi thoi gian 13 hitu
ich dé chan doan suy budng trimg nguyén phat (tirc 12 thuc hién it nhat hai xét
nghiém dinh lugng FSH cach nhau it nhét 1 thang).

- Xét nghiém cystatin C lién tiép ¢ hitng bénh nhan c6 nguy co suy than, cac xét
nghiém lién tiép c6 thé duoc sir dung dé tAm soat sém suy giam chirc ning than.

- Xét nghiém tai lugng vi rut HIV & bénh nhan HIV/AIDS lién tuc dugc str dung
dé danh gia dap ung diéu tri.

4.1.3. Thiét ké héi ciru
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Xét nghiém cac mau bénh phim di thu thap trude d6 da biét tinh trang mau va
tinh trang 1am sang cua bénh nhan trude khi bat dau nghién ctru. Thiét ké hoi ctru
duogc can nhic sir dung trong céac diéu kién sau

Cac mau bénh phém da thu thap co6 tinh dai dién cho quﬁn thé dich (vi du céc
mau nay co tinh dai dién cho tinh trang 1am sang cta bénh chir khong chi cac mau tur
cac bénh nhan, truong hop dién hinh);

- S6 lwong'mAu du 16n dé phan 4nh viéc 14y mau tir cic mau miu nay c6 thé thuc

hién mot cach ngau nhién;

- Céc mau duoc lay tir bénh nhan c6 ddy du dir liéu lién quan dén tinh trang 1am

sang, tuc 14 d3 biét chic chan tinh trang 1am sang ctia bénh nhan;

- “Cac miu nam trong khoang xét nghiém (néu phu hop, voi cac xét nghiém dinh

luong);

- Viéc 14y mau dam bao giam thiéu cac sai khac do chon mau

- Méu luu 6n dinh véi thoi gian.

4.1.4. Thiét ké tién ciru

Xét nghiém cac mau bénh pham duoc thu thp trude hodc trong qué trinh nghién
ctru nhung ca tinh trang mAu va tinh trang 14m sang ctia bénh nhan déu s& chi duoc
xac dinh trong qué trinh nghién ctu.

4.1.5. Thiét ké tién ciru — héi ciru

Xét nghiém cac mau bénh phém thu thap trudc do tir cac bénh nhan da biét tinh
trang 1am sang nhung tinh trang mau bénh pham chwa biét va s& chi dugc xac dinh
trong qua trinh nghién ciru tién ciru-hdi ctru.

4.2. Thiét ké nghién ciru can thiép

Céc thiét ké nghién ctru can thiép s& duoc str dung trong trudng hop thiét bi y té
chan doan in vitro khong thé dugc chirmg minh bang thiét ké nghién ctru mé ta. Cac
thiét ké nghién ctru can thiép trong d6 két qua nghién ctru dugc sir dung dé quan 1y
va diéu tri bénh nhan phu hop trong cac diéu kién sau:

e Khéng c6 phuong phap chan doan phu hop dé dua ra cac quyét dinh vé quan 1y
bénh nhan va viéc sir dung cac mau thir luu trir khéng phu hop dé danh gia cac
thong s6 k¥ thuat cua thiét bi y té chan doan.

e Muc dich cta nghién ctru dy dinh la dé minh ching ré'mg viéc sir dung thiét bi y té
chan doan c6 anh huong dén két qua lam sang cua bénh nhan; hodc la

e Thiét bi y té chan doan duoc phat trién cing véi mot san pham diéu tri va thong
tin dugc cung cép boi thiét bi y té chan doan s& anh huong dén viéc diéu tri bénh
nhan trong mot nghién ctru hiéu ning tri liéu (vi du nhu phan tang cta nhanh
diéu tri).

5. Piu ra ciia mot nghién ctru hiéu ning

Dau ra ciia mot nghién ctru hiéu ning, du 1a phén tich hay 14m sang, s& 1a mot

hodc nhiéu bdo cdo nghién ctru (vi du: mot hoac nhiéu bao céo tién do tam thoi, cao
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nhat 13 bao cdo cubi cung khi hoan thanh thir nghiém). Béo cdo nghién ciru (du 1a
tam thoi hay cudi cung) phai cung cdp it nhit nhitng ndi dung sau:

« mdt ban tém tat= phan nidy phai bao gdm mot ban tém tat vé quy trinh thir
nghiém (nhu dugc mo ta chi tiét & trén) nhu du dinh va né da dugc thuc hién trén
thue té, ¢ dam bao riang nd phu hop véi cac nguyén tic ¢ gia tri cua nghién ciru
dugc néu trong dé cwong nghién ctru;

« dbi voilcac bao cao nghién ctru hi¢u nang lam sang, can c¢6 ban luan vé dic
diém nhan khau hoc cua dbi twong nghién ctru, dé cho phép hiéu ré vé nhitng han
ché ciianghién ctiru — ddy s& 1a mot phan trong nhirng han ché dbi véi viée sir dung
xét nghiém (vi du: giéi han do tudi) va ciing sé giai quyét sai khac trong nghién ciru;

*'s 16 lién quan va vi tri cta tai liéu san xuat;

« tiéu chi cho tit ca cac thir nghiém (bao gém vat 1y, hoa hoc va panel noi kiém
QC khi bat dau va két thuc) va vi tri luu gitt hd so cta tat ca dit liéu thir nghiém ban
dau va ho so vé diéu kién bao quan;

« bat ky sai khac nao so v&i hodc bd sung vao quy trinh nghién ctru va cac 1y do
giai thich cho nhirng diéu nay, bao gdm viéc loai trir mau, quy trinh thu thap nhu n6
da duoc thuc hién trén thuc té, v.v.;

« cac ban tom tit dudi dang bang hoic bang dd hoa vé bang ching hd trg cho
tuyén bd vé hiéu ning di dugc xac thuc — bat ky bang hoic biéu d6 nao nhu vay
phai kém theo 161 giai thich vé cach bang ching thuc nghiém hd trg cho tuyén bd vé
hiéu ning, ciing nhu bat ky han ché nao ddi vai cac két luan cé thé dugc rit ra tir
nghién ctru;

« dit liéu nghién ciru day di (nhu mot phu luc) - nén dua vao cac phu luc, dua ra
cac két qua tho hodc trung gian cho phép xac minh cac két qua tom tat (théng ké);

o két luan cudi cung néu rd liéu cac muc ti€u da néu cua nghién ctru c6 duogc giai
quyét thoa dang hay khong va hau qua ctia viée nay dbi voi viéc phat trién va xac
nhan san pham.

Khuyén khich vi¢c luu gitt cac hd so anh, ban in may va dir li€u dién tur, hoac
viéc Iuu giit vat 1y cac mang tir bing cassette dd ma, néu thich hop. Hd so phai duoc
luu gitr trong khodng thoi gian twong duong voi thoi gian thuong mai cua IVD,
nhung khong it hon 2 nam (8).

Cach tom tit két qua nghién ctru s& phu thudc vao thiét ké nghién ctru va két qua.
Mot sb vi du vé cac thong sb hiéu ning dién hinh cho ca IVD dinh tinh va dinh
luong ciing nhu cac cach thich hop dé trinh bay két qua nghién ctru duoc trinh bay
dudi day.

Céc bang dudi day nhim muyc dich minh hoa va mic du mdi bang vi du duéi day
nham muc dich trinh bay dir li¢u tom tat & dinh dang dé doc, WHO mong doi moi
két qua tom tit s& duoc kém theo cac phu luc dir lidu nghién ciru day du trong ho so
SO tuyén.
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5.1 Bang vi du, nghién ciru hiéu niing 1Am sang: dé nhay chan doan
Bang 2.4. Tom tat két qua nghién ciru hidu ning Xxxx, xac dinh do nhay chan doan

Dia diém | S0 lwong | S6 lwong | S6 lwong | SO lwong | S6 lwong | % 95%
nghién | miu dwoc | miu xét miu phin | miu 4Am Po nhay | Khoing
ciru xét phan ing | nghiém ung  vdi | tinh gia tin cay
nghiém véi xac nhan | IVD
phuong
phap
chuén
(Gia tri) (Gia tri) (Gia tri) | (Gia tri) | (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

5.2 Bang vi du, nghién ctru hiéu ning 1am sang: d9 dic hiéu chan doan
Bang 2.5. Tom tat két qua nghién ctru hi€u nang Xxxx, xac dinh do dac hiéu chan doan

Dia diém | S0 lwong | SO lwong | S6 hrong | S6 lwong S6 lwong | % 95%
nghién miu duoc | miu phin | xét miu khong | miu am b0 dac Khodng tin
curu xét nghiém | ing véi nghiém | phin ing tinh gia hiéu ciy

phuwong xac nhan | voi IVD

phap

chuén

(Giatr)) | (Giatr) | (Giadtri) | (Gié tri) (Giatr) | (Gidtr) | (Gia tri)

5.3 Bang vi du, nghién ctru hi¢u nang phan tich: d¢ chinh xac
Bang 2.6. Tom tat do chum cta xét nghiém (46 1ap lai)

Panel QC S6 lwong mau | S/Co Cung diéu kién
lap lai Trung | Do léch chuan Ly
binh
Chung am (Gia tri) (Gid tri) | (Gia tri) (Gia tri)
QC-1 (Duong tinh (Gia tri) (Gid tri) | (Gia tri) (Giéa tri)
yéu)
QC-2 (Duong tinh muc| (Gia tr1) (Gia tr1) | (Gia tr1) (Gia tri)
dd trung binh)
QC-3 (Duong tinh (Gia tri) (Gia tri) | (Gia tri) (Gia tri)
manh)

QC quality control, S/Co ty I¢ tin hi¢u ctia mau va gia tri nguong, BJ léch chuan, CV
Hé s6 bién thién

Bang 2.7. Tom tat do chum cua xét nghiém (d6 tai lip) cho cac mau QC QC-1 (dwong
tinh véi hiéu gia thap)
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Két qua ddi véi mau S/Co Giira cac diéu
QC cé hiéu gid thap Trung binh| Dj léch chuan| ¥Ié7
% CV

Do 1ap lai tong (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

Gitra cac ngay (Gia tri) (Gia tr1) (Gia tri) (Gia tr1)

Giira cac lan chay (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

Gitra cac 16 (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

Giira c4c trang thiét bi | (Gia tri) (Gia tri) (Gié tri) (Gia tri)

QC quality control, S/Co ty 1é tin hiéu ctia mau va gia tri ngudng, Do 1éch chuan, Do

tin ¢dy, CV Hé s6 bién thién

5.4 Bang vi du, nghién ciru hiéu niing phan tich: cac chit giy nhiéu

Bang 2.8. Téng hop két qua xét nghi¢m xac dinh d¢ dic hi€u phan tich: chat noi sinh

ID miu | Két qua xét nghiém

Mau Mau phavéi | Miu pha véi | Mau pha
khong co chat-1 (xx | co chat-2 v6i co chat -
pha g/mL) (x’mmol) 3
etc.

ID-1 (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

ID-2 (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

ID-3 (Gia tr1) (Gia tr1) (Gia tr1)

ID-4 (Gia tri) (Gia tr1) (Gia tr1)

ID-1, (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

etc.

Luuy:

« Viéc thém chuan nén dugc thyc hién & mic d6 phan mg thap, dé phat hién

nhitng tac dong nho 1am thay ddi két qua xét nghiém cé thé co y nghia 1am sang (tlrc

1a thay d6i két qua tir phan ng sang khong phan tmg hodc nguoc lai).

* D61 khi rat kho lay duge mau c6 nong do chat c6 kha nang gay nhicu cao; trong

nhimng trudng hop nhu vay, viée ting dot bién ngoai sinh v6i chat gay nhidu tiém an

c6 thé dugc chap nhan.

« Néu c6 bét ky tinh trang nao giy ra tac dung, thi nhitng diéu kién nay can duoc

ghi lai trong IFU.

5.5 Bang vi du, nghién ciru hiéu ning phén tich: phian ung chéo, bénh tat

hoic tinh trang y té

Bang 2.9. Tom tat két qua xét nghiém dé xac dinh do dic hiéu phan tich: nhiém

tring, bénh tat hodc tinh trang y té khong lién quan
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Nhiém trung /Bénhly | S0 lwdng miu | Két qua
dugc xét nghiém| IVD Pang dwge | Xét nghiém tham
danh gia chiéu
Vi sinh vét 1 (Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)
Tinh trang y té 1, (Gia tr1) (Gia tr1) (Gia tr1)
(Gia tri) (Gia tri) (Gia tri)

6. Pam bio chit lwong ciia nghién ctru
Céc nghién ctru hiéu ning thudc thir ding trong chan doan in vitro phai dugc thuc hién
két hop v6i quan 1y chit luong tiéu chuan nham bao vé quyén va loi ich cua dbi tuong,
dam bao chuén hoa quy trinh nghién ctru hi¢u nang va dam bao tinh xac thuc, khoa hoc,
d6 tin cdy va truy xuat ngudn goc cta két qua. Viéc quan 1y chat luong nghién ctru hiéu
nang phai bao tram toan bd qua trinh nghién ctru hiéu ning, bao gom thiét ké, thuc hién,
gidm sat, xac minh va thanh tra cac nghién ctru hi¢u nang, cling nhu thu thap, ghi chép,
phan tich, tém tat va bao cao dir lidu.

< Quan 1y trudc khi trién khai thir nghiém
- Trudce khi trién khai nghién ctru hiéu ning, nha tai trg (giai thich thuat ngir) phai hoan
thanh viéc thiét ké va phat trién thudc thir dung trong chan doan in vitro dé kiém tra,
danh gia hiéu nang phan tich, két qua duong tinh hodc cac nghién ctru khoang tham
chiéu, kiém tra chat lugng va phan tich rui ro, va cac két qua s€ co thé hd tro nghién ciu
hiéu nang.
- Viéc san xudt thude thir dung trong chan doan in vitro dé thir nghiém phai dap tmg cac
yéu cau cta hé théng quan 1y chét luong c6 lién quan.
- Trude khi tién hanh nghién ctru hi€u ning, nha tai trg, t6 chirc nhan nghién ctu hiéu
ning va nghién ciru vién can c6 thoa thuin bang vin ban vé thiét ké thir nghiém, kiém
soat chat lwong thir nghiém, phan cong nhiém vu trong thir nghiém, cac chi phi lién quan
dén nghién ctru hiéu ning do nha tai tro ddm nhan va cac nguyén tic diéu tri thuong ton
c6 thé xay ra trong thir nghiém.
- Trudce khi tién hanh nghién ctru hiéu ning, nha tai tro phai dé trinh v6i co quan quan 1y
thuc pham va duoc phim dia phuong cua tinh, thanh phé truc thudc Trung wong. Cac
nghién ciru hiéu nang phai duoc phé duyét boi cac hoi dong dao duc.
- Pé dam bao tién trinh thong sudt clia cac nghién ctru hiéu ning, cic quy trinh thao tac
chuén (SOPs) phai duoc xay dung theo dé cuong nghién ctru hiéu ning trudce khi trién
khai nghién ctru hi€u nang, va tap huin nghién ctru hiéu nang phai dugc thyuc hién, va ké
hoach tap hudn va ho so tap huin phai dugc luu gitr.

< Bao vé quyén va loi ich cua ddi tuong
Céc nghién ctru hiéu ning thiét bi y té phai tuin theo cac tiéu chuan dao dirc dugc thiét
1ap trong Tuyén bd Helsinki dugc thong qua tai dai hoi caa Hiép hoi Y khoa Thé gidi.
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Danh gia vé khia canh dao dic va su chip thuin tham gia nghién ctru sau khi duoc giai
thich 13 cac bién phap chinh dé bao vé quyén va loi ich cua ddi tugng. Cac bén tham gia
nghién ctru hi¢u nang phdi thyc hi¢n trach nhiém dao duc tuwong Gng phu hop voi trach
nhiém tuong g cua h¢ trong thur nghiém.
Dbi v6i cac yéu cau khac lién quan dén viée bao vé quyén va loi ich cta d6i tuong, tham
khao cac diéu khoan lién quan cua Huéng dan Thuc hanh Nghién cru Lam sang Tot d6i
v6i Thiét bi Y & (Lénh sé 25 cia CFDA (Nghi dinh cta Cuc Quan 1y Thuc pham va
Duoc pham va Uy ban Y té Qudc gia Trung Qudc sb 25) (sau day goi 1a GCP dbi véi
Thiét bi Y t8).

< Dé&cuong nghién ctru hiéu nang
-Pé cuong nghién ctru hiéu nang do nha tai trg xay dung va dugc thdo luan va xac nhan
boi tAt ca cac to chirc nhan nghién cru hiéu ning va cac nghién ciru vién. Trong céc
nghién ctru hi€u nang, tat ca cac to chuc nhan nghién ctru hi€u nang phai thyc hi¢én mat
quy trinh nghién ctru hiéu ning thong nhat.
- Pé cuong nghién ciru hidu ning s& khong dugc thay doi tiy v sau khi dugc su chap
thuan cua hoi déng dao duc. Néu dé cuong can duoc stra d6i, dé cuong phai dugc dé¢
trinh 1én hoi ddng dao duc dé phé duyét hodc dé trinh lai. Trong dé& cuong, cac phuong
phap xir Iy va yéu cau dbi voi cac tinh hudng dic biét nhu sira d6i dé cuong va cham dirt
thir nghiém can dugc giai thich rd rang.
- Can quy dinh trong d& cuong nghién ctru hiéu niang rang hoat dong nghién ctru hiéu
nang phai duoc thyc hién nghiém ngit theo cic quy trinh thao tac chuan.
- Céc yéu cau vé tap huan trudc thir nghiém va kiém soét chét lugng cta qua trinh thir
nghiém can dugc xac dinh 16 rang trong dé cuwong nghién ctru hi¢u nang.
- Trong qué trinh thiét ké va thuc hién dé cwong, can thiét 1ap cac quy trinh chuyén giao,
quan 1y, xac minh va truy van dir liéu thir nghiém.

% Nhiém vu cua tit ca cic bén
Hoi déng dao dtrc, nha tai tro, cac td chirc nhan nghién ctru hi¢u ndng va cac nghién ctru
vién can xac dinh rd rang va dam nhén trach nhiém twong tng ca ho trong cic nghién
ctru hiéu niang. P4i vé6i viéc phan cong va yéu cau trach nhiém cua tit ca cac bén tham
gia nghién ctru hiéu nang, tham khao céc quy dinh lién quan ctia "GCP ddi véi thiét bi y
té".

¢ Ghi chép va bao cao
- Trong cac nghién ctru hiéu ning, nghién ciru vién vién phai dam bao rang bt ky ghi
nhan va phat hién nao can dugc ghi lai chinh xac va day di. Ho so gbc cia cac nghién
ctru hidu nang it nhat phai bao gom:
- Théng tin vé cac thudc thtr va dung cu duoc st dung, bao gém tén, thong sb k¥
thuat/model, sb 16/sé-ri, sb luong, ngay chép nhan, cach st dung va thai bo thude thi du,
V.V.
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- H6 so lya chon ddi tuong, thong tin co ban vé d6i twong (nhu gidi tinh, tudi, thoi diém
thu tuyén, v.v.), thong tin vé chan doan 1am sang va diéu tri, hd so xét nghiém mau va hd
so ghi nhan cac phan tng bét lgi.

- Hd so hoan thién vé ngu@)n, $6 lugng, bdo quan, str dung, luu gitt va tiéu huy mau trong
nghién ctru hi€u nang;

- Chir ky va ngay ctia ngudi tién hanh xét nghiém va nguoi kiém tra.

- Ban gdc ho so nghién ciru hiéu ning khong duoc thay do6i tuy y; khi thuc su can thiét
phai thay dbi, phai giai thich 1y do, ky va ghi ngay.

- Quan ly mAu va truy xuat ngudn gbc: Cac mau nghién ctru hiéu ning phai dugc cung
cip boi to chtrc nhan nghién ctru hiéu niang tién hanh thir nghiém va phai c6 sb truy xuat
ngudn gbc duy nhat. Mdi mau phai dugc truy xuat dén mot doi twong duy nhat (can dugc
néu trong dé cuong va bao cdo néu co cac trudng hop dic biét). Dé dap ing nhu cau xét
nghiém lai va xac nhan, mau phai duoc luu gitr tuan thi véi cac diéu kién bao quan mau
t6i thiéu cho dén khi san pham dugc dua ra thi trudng.

- Dt liéu nghién ctru hi¢u nang:

e Dit liéu nghién ctru hiéu ning phai truy xuit duoc tai liéu ngudn. Dir liéu trong
cac bao cao nghién ctru hiéu ning, bao céo ca (néu co), bang tom tit dir lidu
nghién ctru hiéu ning va bao cao két qua xét nghiém (néu co) trong cac nghién
ctru hidu nang phai thong nhat va c6 thé truy xuét dugc hd so xét nghiém gbc.

e Dir liéu sai khac dang ké so v6i quy trinh nghién ctru hiéu ning hodc vuot qua
pham vi chap nhin dugc vé mit 14am sang phai duoc xac minh va nghién ciru vién
can c6 giai thich can thiét.

- Nha tai tro phai ghi chép chinh xac va ddy du cac thong tin lién quan dén nghién ctru
hiéu ning, bao gdm:

e Hb so van chuyén, tiép nhan va xu ly thude th, dung cu dugc str dung, bao gém
tén, cac thong sb k¥ thuat, model, sé 16 hodc sb sé-ri, sb lugng, tén ngudi nhan,
dia chi, ngay giao hang, va ngay xu 1y, Iy do va phuong phap d6i voi thude thir va
dung cu sau nghién ctru hi¢u nang;

e Thoa thudn da ky vdi cac t6 chirc nhan nghién ctru hi¢u nang, bdo cdo gidm sat,
b4o cdo xac minh, ghi chép va bao cdo vé cac bién cb bit loi va khiém khuyét
dugc tim thay trong thir nghiém.

e Sau khi hoan thanh nghién ctru hiéu ning, moi t6 chirc nhan nghién ctru hi€u nang
can 1ap ban tom tit nghién ctru hiéu ning, ky tén néu can va trinh ndp 1én don vi
chu tri nghién ctru hi€u nang.

e Pon vi chi tri can tom tat dit liéu nghién ciru hiéu ning cua timg co sd va hoan
thién bao cdo nghién ciru hiu nang. Ban tém tat nghién ctru hiéu ning (ban gbc)
ctia mdi to chirc nhan nghién ctru hiéu nang dugc dinh kém véi bdo cao.
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< Quan ly thudc thir va thiét bi thir 1am sang
- Nha tai trg phai cung cdp mién phi thudc thir dung trong chan doan in vitro dé thi
nghiém va xac dinh xem liéu diéu kién van chuyén, diéu kién bao quan, thdi gian bao
quan va ngay hét han cia thudc thir c6 dap tng cac yéu cau hay khong.
- Nha tai tro phai thirc hién viéc dan nhin xac dinh phu hop cho thudc thir dung trong
chan doan in vitro dé thir nghiém va danh dau "dung cho thir nghiém" theo quy dinh.
- Céc tb chirc nhan nghién ciru hiéu ning va cac nghién ciru vién phai chiu trach nhiém
vé viéc str dung thude thir ding trong chin doan in vitro trong cac nghién ctru hiéu nang.
Céc nghién’ctru vién nén dam bao rang cac thudc thir ding trong chan doén in vitro c6
lién quan chi dugc sir dung cho cac ddi twong ctia nghién ctru hiéu ning. Trong thoi gian
thir nghiém, thudc thir ding trong chan doan in vitro dé thir nghiém nén dugc bao quan
va luu gitr theo yéu cau. Sau nghién ctru hiéu ning, thudc thir ding trong chin doan in
vitro phai duogc xir Iy theo cac quy dinh qudc gia co lién quan va thoa thuan voi nha tai
trg. Quy trinh trén do nguoi chuyén trach thuc hién viéc nay chiu trach nhiém va ghi
nhan. Cac nghién ctru vién khéng duge chuyén thude thir ding trong chan doan in vitro
dé thtr nghiém cho bt ky di twong tham gia thir nghiém phi 14m sang nao.

% Quan Iy ho so
- T6 chirc nhan nghién ctru hi€u nang co6 trach nhiém luu gitr dir liéu nghién ctru hiéu
nang trong thdi han 10 nim sau khi danh gia hiéu suat 1am sang két thiic. Nha tai trg phai
lwu giit dir liéu nghién ctru hiéu ning cho dén khi cac thiét bi y té khong con duoc sir
dung ntra.
- Céc ho so nghién ctu hiéu nang co thé duoc st dung dé danh gia viéc thuc hién cac
yéu cau nghién ctru hiéu ning thudc thir ding trong chan doan in vitro ciia nha tai trg,
cac to chirc nhan nghién ctru hiéu ning va cac nghién ctru vién. Co quan quan 1y thuc
pham va duoc phim s& kiém tra céc tai liéu thiét yéu ctia nghién ctru hidu ning.

% Cac van dé khac
- B6i v6i cac thude thir dung trong chan doan in vitro cu thé, co thé c¢6 cac yéu cau riéng
dbi véi phuong phap nghién ctru hiéu ning cu thé, phuwong phap thong ké, ude tinh ¢
mau, v.v.. Nha tai tro nén lya chon va thiét ké mét cach khoa hoc theo tinh hinh cu thé.
Néu c6 cac hudng dan danh gia ki thuét cho cac san pham lién quan, nén tham khao cac
yéu cau lién quan.
- Trong mot sd nghién ctru hiéu ning, thude thir ding trong chan doan in vitro dugc so
sanh voi cac phuong phap thir nghiém tham chiéu trong phong xét nghiém nhu giai trinh
tu axit nucleic, GC-MS/MS. Nhiing phuong phap nay khong phai 1a k¥ thuat xét nghiém
lam sang thong thuong, can thiét bi va diéu kién thir nghiém dic biét, va hau hét cac to
chtrc nhan nghién ctru hiéu niang khong c6 cac diéu kién thir nghiém lién quan.
Péi véi nhiing truong hop nhu vay, cac to chirc nhan nghién cru hiéu ning co thé ty
thac cac xét nghiém dé cho mot co sé chuyén vé giai trinh ty, cac phong xét nghiém c6
du nang luc dé xét nghiém va cong nhan két qua xét nghiém. Tuy nhién, két qua xét
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nghiém do nha tai tro ty thac truc tiép s& khéng dugce ndp dudi dang dir liéu nghién ctru
hi¢u nang.
- Pbi v6i thude thu dung trong chan doan in vitro mai, dé nghi nha tai trg trao ddi voi bo
phan danh gia thiét bi y té trudc khi dang ky, dé dat dugc sy dong thuan vé tinh khoa
hoc, ddy du va tuan thu dit liéu nghién ciru hiéu ning.
7. Két luan
Muc tiéu'cudi cing cta cac nghién ciru hiéu nang 1am sang va phan tich san pham
1a cung cip dit liéu hop 1y vé mit khoa hoc cho phép xac dinh rang, ngudi dung cudi
thu dugc o1 ich trong viéc st dung IVD maoi1 16n hon rui ro. Muc tiéu nay dat duoc
bé’mg cach tao ra dir 1iéu phan tich va 1am sang dé hd tro viéc xac dinh tinh an toan va
hiéu qua:
« Thiét 1ap va hd tro cac yéu cau bodi thuong trong IFU (danh cho muc dich sir
dung duy kién, boi ngudi dung du kién trong bdi canh sir dung du kién);
« Cung cap huéng dan vé thude thir, dung cu va mau bénh pham;
« Néu chi tiét phuwong phap thir nghiém ciing nhu cac han ché va canh bao cta quy
trinh;
* Pua ra cac gia tri mong doi; Va
« HO tro cac yéu cau vé dic tinh hiéu nang cu thé.
Viéc cung cap thong tin cho co quan cong nhan dé so tuyén danh gia IVD theo
cach day du, c6 to chirc va co hé théng nhit co thé s& giup qua trinh danh gia dugc
hoan thanh trong khoang thdi gian ngan nhét.
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