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Randomized, Embedded, Multifactorial, Adaptive Platform trial for Community-Acquired Pneumonia for COVID-19 (Платформа за рандомизирано, присъединено, многофакторно, адаптивно изпитване за придобита в общността пневмония при COVID-19)
INVESTIGATOR SITE HEADED PAPER                                                                                    
	
Investigator: [Name]
Personal Legal Representative Information Sheet - Overview

Ваш роднина/приятел е поканен да участва в проучването на REMAP-CAP. Това се дължи на факта, че вашият роднина/приятел не се чувства добре вероятно или сигурно заради новия коронавирус COVID-19. Този вирус причинява пневмония (белодробна инфекция) и други заболявания и представлява сериозен здравословен проблем. 

Ние продължаваме да изпитваме различни методи на лечение, които могат да бъдат благоприятни за пациентите, за да гарантираме, че предоставяме възможно най-доброто лечение за вашия роднина/приятел. В този информационен лист сме вписали всяко лечение, достъпно във вашата болница, включително потенциалните ползи и рискове. Ако смятате, че вашият роднина/приятел има желание да участва, той ще бъде разпределен на случаен принцип (наречен рандомизиране) поне към един от тези варианти за лечение, но вие и ние няма да знаем кое лечение ще получи преди това. 

Преди да решите дали вашият роднина/приятел ще участва важно е да разберете защо се прави научното изследване и какво се включва в него. В този информационен лист се посочва целта на това проучване, какво ще стане с вашия роднина/приятел ако участва в него, като се предоставя подробна информация как ще бъде проведено проучването. Питайте ни ако нещо не е ясно или ако искате повече информация и го обсъдете с други, ако желаете. 

Ако смятате, че вашият роднина/приятел не би искал да участва в това проучване, няма да събираме допълнителна информация за вашия роднина/приятел за целите на изпитването и лекарите ще продължат да му прилагат медицинското лечение, от което има нужда Благодаря ви, че прочетохте това.


Важни неща, които трябва да знаете

· Вашият роднина/приятел е приет в болница с COVID-19 и е важно лечението да започне възможно най-скоро
· COVID-19 е ново заболяване и трябва да знаем кое е най-доброто лечение
· Вашият роднина/приятел може да отговаря на условията за прилагане на редица различни методи на лечение
· Тези методи на лечение ще бъдат избрани за вашия роднина/приятел на случаен принцип от компютърна система (случайно)
· В този информационен лист са включени всички методи на лечение и списък с техните възможни ползи и рискове
· Всички данни за вашия роднина/приятел се третират като поверителни
· След 6 месеца ще се свържем с вашия роднина/приятел и ще го помолим да попълни въпросник
· Вашият роднина/приятел може да се оттегли от това проучване по всяко време и вие ще продължите да получавате местните стандартни лечения и грижи





Информация относно научното изследване

Каква е целта на проучването?
Лечението на пациенти с пневмония и други тежки инфекции като цяло се основава на национални и международни насоки, които ръководят здравните специалисти в избора на най-доброто лечение от наличните данни. Тъй като COVID-19 е ново заболяване, не е ясно кои са правилните лечения. Насоките и препоръките за лечение от Световната здравна организация са, че методите за лечение на COVID-19 с неизвестни ползи следва да се прилагат само в клинични изпитвания. 

Целта на това проучване е да се изследва кои от тези възможности за лечение са най-добри за пациенти, приети в болница или в отделение за интензивни грижи (ОИГ) със съмнение за инфекция с COVID-19 или с потвърдена такава.

Какви медицински лечения се проучват?
В това проучване се сравняват едновременно няколко различни лечения. Тези лечения за COVID-19, достъпни във вашата болница, могат да бъдат поставени в следните различни групи: 

Ако вашият роднина/приятел се лекува където и да е в болница:
1) терапии с антикоагуланти (разреждане на кръвта), и 2) антиагрегантна терапия [delete 1) anticoagulation therapies (blood thinning), and 2) Antiplatelet Therapy as appropriate].

Ако вашият роднина/приятел се лекува в отделение за интензивна грижа (ОИГ):
1) противовирусни лекарствени средства; 2) имуномодулатори; 3) антибиотици; 4) продължителност на лечението с макролиди; 5) имуноглобулинови терапии; 6) терапия с витамин С; 7) терапия със симвастатин; 8) терапии с антикоагуланти, и 9) антиагрегантна терапия [delete 1) antiviral medication; 2) immune modulation; 3) antibiotics; 4) duration of macrolide treatment; 5) immunoglobulin therapies; 6) Vitamin C Therapy; 7) Simvastatin Therapy; 8) Anticoagulation Therapies, and 9) Antiplatelet therapy as appropriate].. 

Защо съм избран?
Вие сте помолени да участвате в това проучване, тъй като вашият роднина/приятел е приет в болница или отделение за интензивни грижи поради известна или подозирана инфекция от COVID-19. Знаем, че лечението на пациенти в началото на това заболяване предоставя най-добрата възможност за лекарствените средства да си свършат добре работата и затова трябва да включим пациентите в лечението възможно най-скоро, след като се почувстват зле. Планираме да проучим около 1000 пациенти общо, приети в различни болници в рамките на Обединеното кралство. Също така работим в тясно сътрудничество с изследователските партньори в международен план.

Какво включва участието в това научно изследване?
Вие трябва да решите дали вашият роднина/приятел би искал да участва в това проучване. Ако решите, че вашият роднина/приятел би искал да участва ще ви бъде предоставен този информационен лист, който можете да задържите и ще бъдете помолени да подпишете формуляр за съгласие. Вашият роднина/приятел може да се оттегли по всяко време, без да посочва причина. Решението за оттегляне по всяко време или решението изобщо да не участва няма да засегне нивото на полагани грижи, които вашия роднина/приятел получава.

Това е рандомизирано проучавне. Рандомизацията е процес, който може да се сравни с хвърлянето на монета. Понякога трябва да направим сравнения, за да видим кой начин на лечение на пациентите е най-добрият. Хората се разпределят в групи на случаен принцип и след това групите се сравняват. Групите се избират от компютър, който няма информация за индивида т.е. пациентите се
поставят в групи на случаен принцип. Всяка група получава различно лечение и след това те се сравняват.

Освен това, проучването е и „адаптивно“ проучване. Това означава, че шансовете да бъдете разпределени към който и да е вариант за лечение може да се промени въз основа на резултатите от проучването в полза на най-обещаващото лечение. Нито вие, нито лекарите на вашия роднина/приятел ще бъдете информирани за тези промени в рандомизацията. В това проучване се оценяват множество различни видове лечение. Вашият роднина/приятел може да бъде допустим за всички тях или само за някои от тях, в зависимост от негово индивидуално клинично състояние. За лечението на пневмонията на вашия роднина/приятел е важно процедурите да започнат да се прилагат възможно най-бързо. Ето защо тези процедури може вече да са назначени („рандомизирани“) на вашия приятел/роднина , когато е приет в болница или интензивно отделение. Лекарят или изследователят ще обясни проучването и ще поиска съгласието ви за участието на вашия роднина/приятел. Ако смятате, че вашият роднина/приятел не би желал да участва в проучването няма да се събират допълнителни данни от него. Лечението, което е било започнато преди това, ще продължи или ще бъде променено, ако неговият лекар смята, че това е необходимо.
Ако дадете съгласие за вашия роднина/приятел да участва в проучването, той ще продължи да бъде лекуван с вече започнатото лечение. За проучването ще бъдат използвани различни рутинни данни, събрани от вашия роднина/приятел през целия му болничен престой като част от рутинните грижи. Ако лекарите смятат, че неговото състояние се променя, те могат да променят лечението, ако е необходимо

Какво трябва да направя?
Не е нужно да правите нищо за проучването. Изследовател ще събира данни от вашия роднина/приятел за проучването и вашият роднина/приятел няма да забележи нищо. Събраните за проучването данни вече са събрани като част от ежедневни и текущи медицински грижи за вашия роднина/приятел. С ваше разрешение ще използваме също така рутинно събраните данни, съхранявани или по програмата „Case Mix“, националния клиничен одит на британските звена за критична грижа, ръководени от Националния център за одит и изследвания в областта на интензивната грижа (ICNARC) или от NHS Digital. Тези данни ще включват информация относно здравето на вашия роднина/приятел, която ще бъде важна, за да се отговори на целите на проучването и ще включва данни от този и бъдещи престои в болница, както и данни за преживяемостта. Също така бихме искали да се свържем с вашия роднина/приятел след 6 месеца с кратко телефонно обаждане, за да попитаме за вашето качество на живот и благосъстояние. 
Ако смятате, че вашия роднина/приятел не би иска да участва в това проучване, няма да събираме допълнителна информация за него за целите на изпитването и лекарите ще продължат да му прилагат медицинското лечение, от което има нужда

Какви са възможните предимства и недостатъци на участието в това проучване?
Леченията, които тестваме за COVID-19 се използват за лечение на други вирусни заболявания и други заболявания, свързани с имунната система, но не знаем дали действат добре за новото заболяване COVID-19. Те могат да предложат ползи и да подобрят оцеляването, но също така биха могли да навредят. Това проучване ще ни каже дали някои лечения са по-добри от други, но не можем да гарантираме, че участието в това проучване ще бъде от пряка полза за вашия роднина/приятел, но то ще помогне за подобряване на лечението на хора с COVID-19 в бъдеще.

Всички медицински лечения могат да причинят нежелани реакции. Рисковете от нежелани реакции са подобни дори и да не изберете вашия роднина/приятел да участва в проучването. Лекарят на вашия роднина/приятел ще знае по всяко време какво лечение получавате и така лекарите ще внимават за всякакви нежелани реакции.

Какво ще стане, ако нещо се обърка?
Университетският медицински център в Утрехт (УМЦ Урехт) (спонсорът на изпитването) държи застрахователни полици, които се прилагат за това проучване. Ако се стигне до малката вероятност вашият роднина/приятел да претърпи сериозна и трайна вреда или телесно увреждане в резултат на участие в това проучване, той може да има право да поиска компенсация без да се налага да доказва, че УМЦ Утрехт е виновен. Това не засяга законните права на вашия роднина/приятел да търси обезщетение. Ако вашият роднина/приятел е пострадал поради нечия небрежност, тогава може да има основание да предяви иск.
Ако искате да се оплачете или имате някакви притеснения относно който и да е аспект от начина, по който вашият роднина/приятел е лекуван по време на това проучване, незабавно трябва да информирате местния изследовател (д-р ... ..................................., данни за контакт в края). Можете да използвате и обичайните механизми за подаване на жалби на Националната здравна служба. 

Информацията от това проучване ще бъде ли запазена в тайна?
Да. Това е голямо глобално изпитване и ние ще следваме закона, като гарантираме, че информацията за вашия роднина/приятел ще остане поверителна и защитена. Университетският медицински център в Утрехт (УМЦ Утрехт) е спонсора на това проучване и се намира в Холандия. Ние ще използваме информация от вашия роднина/приятел и от неговото медицинско досие, за да предприемем това проучване, а УМЦ Утрехт ще действа като администратор на данни за това проучване. Това означава, че той е отговорен да се грижи за информацията от вашия роднина/приятел и да я използва по подходящ начин. УМЦ Утрехт ще съхранява неидентифицирани данни от проучването на сървъри, базирани в Сидни, Австралия. Тази информация ще се съхранява за период от 15 години след като проучването приключи.

Правата на вашия роднина/приятел за достъп, промяна или преместване на информацията са ограничени, тъй като ние трябва да управляваме информацията по конкретни начини, за да може изследванията да бъдат надеждни и точни. Ако вашият роднина/приятел се оттегли от проучването, ще запазим информацията която вече сме получили за него. За да защитим правата на вашия роднина/приятел , ще използваме възможно най-малко информация за идентифициране на самоличността.

Можете да научите повече за това как използваме информацията за вашия роднина/приятел, като се свържете privacy@umcutrecht.nl.
[NHS site name] ще събира информация от вашия роднина/приятел и от неговите медицински досиета за това проучване в съответствие с инструкциите на спонсора.
 
[NHS site name] ще съхранява името, здравноосигурителния номер и данните за контакт на вашия роднина/приятел като поверителна информация и няма да я предоставя на УМЦ Утрехт. [NHS site name] ще използва тази информация, ако е необходимо, за да се свърже с вашия роднина/приятел относно научното изследване и да се увери, че съответната информация за проучването е записана за целите на полаганите за него грижи и за контрола върху качеството на проучването. Някои лица от УМЦ Утрехт и от регулаторни организации могат да разглеждат медицинското досие и досието от прочуването на вашия роднина/приятел, за да проверят точността на проучването. УМЦ Утрехт ще получава само информация без данни за самоличността. Хората, които анализират информацията няма да могат да идентифицират самоличността на вашия роднина/приятел и няма да могат да открият неговото име, здравноосигурителен номер или данните за контакт.
 
Минимално количество данни за рандомизацията и клинични данни ще бъдат събирани на сървърите в Сидни, Австралия, които ще събират някои лични данни за вашия роднина/приятел за целите на това глобално проучване. Тази информация ще включва техните инициали, дата на раждане и пол, както и основна здравна информация относно допустимостта. Информацията ще бъде надеждно защитена със строги правила за достъп до нея. С ваше разрешение, за да можем да се свържем с вашия роднина/приятел след 6 месеца и да ви идентифицираме в базата данни на програмата „Case Mix“, (както е посочено по-горе), тази болница ще предостави името, телефонния номер и здравноосигурителния номер на вашия роднина/приятел на ICNARC (базиран в Обединеното кралство), заедно с някои допълнителни клинични данни. След като вашият роднина/приятел бъде идентифициран, екипът по изследването ще сподели с NHS Digital неговия пощенски код, дата на раждане и здравноосигурителен номер (държан от програмата „Case Mix“) заедно с името на вашия роднина/приятел. Това ще позволи на NHS Digital да ни предостави информация, както е описано по-горе.
 
[NHS site name] ще съхранява данни за вашия роднина/приятел за персонална идентификация от това проучване за период от 15 години след неговото приключване. Когато се съгласите вашия роднина/приятел да участва в проучване, информацията относно неговото здраве и грижи може да бъде предоставена на изследователи, провеждащи други проучвания в тази организация и в други организации. Тези организации могат да бъдат университети, организации на Националната здравна служба или дружества, участващи в научни изследвания в областта на здравеопазването и грижите. Информацията за вашия роднина/приятел ще се използва само от организации и изследователи за провеждане на научни изследвания в съответствие с британската рамка на политиката за научни изследвания в областта на здравеопазването и социалните грижи.
 
Тази информация няма да идентифицира самоличността на вашия роднина/приятел и няма да бъде комбинирана с друга информация по начин, който би могъл да го идентифицира. Информацията ще се използва само за целите на научните изследвания в областта на здравеопазването и грижите и не може да се използва за връзка с вашия роднина/приятел или за да повлияе на грижите за него. Тя няма да се използва за вземане на решения относно бъдещи услуги, достъпни за вашия роднина/приятел, като например застраховка. Необходимо е да обработим данните на вашия роднина/приятел, както е описано, за да можем да изпълним задача от обществен интерес (законово основание).

Какво ще се случи с резултатите от проучването?
[bookmark: _Hlk35270575]Проучването приключва за вашия роднина/приятел, след като проведе телефонен разговор за проследяване след 6 месеца с член на екипа на клиничното изследване. Вашият роднина/приятел няма да бъде лично информиран за резултатите от проучването. Резултатите от това проучване ще бъдат представени на медицински срещи и публикувани в научни списания. Представя се само анонимна групова информация, а не лична информация. Ако се интересувате от резултатите, ще можете да ги видите след приключване на изпитването. Връзката към уебсайта, където можете да видите общите резултати ще бъде: www.remapcap.org. 

Кой организира и финансира изследването?
Координиращият главен изследовател за това проучване е Професор Марк Бонтън [Professor Marc Bonten] в Университетския медицински център в Утрехт, Холандия. Настоящето изследване е получило финансиране по договор за безвъзмездни средства от ЕС № FP7-HEALTH-2013 INNOVATION-1, като част от глобалния консорциум на платформата за европейска готовност срещу (повторно) възникващи епидемии „PREPARE“. Разходите за някои лечения за модулации на имунната система за COVID-19 могат да бъдат покрити от фармацевтичните компании, които произвеждат тези продукти. Тези фармацевтични компании не участват в планирането, анализа или докладването на резултатите от проучването. Главният изследовател за Обединеното кралство е професор Антъни Гордън [Anthony Gordon] в Императорския Колеж в Лондон [Imperial College London], а координационният център на изпитването в Обединеното кралство е Националния център за одит и изследвания в областта на интензивната грижа (ICNARC), Напиер Хаус [Napier House], Хай Холборн 24 [24 High Holborn], Лондон WC1V 6AZ.

Кой е прегледал проучването?
Всички изследвания, в които участват пациенти на Националната здравна служба се разглеждат от независима група от хора, наречена Комитет по етика. Настоящето проучване е разгледано и одобрено от Комитета по етика на Органа за изследвания в областта на здравеопазването за Лондон–Съри Бордърс. 

С кого мога да се свържа за независима информация по отношение на изследването?
Ако имате въпроси относно участието ви в проучване можете да се свържете със Службата за съвети и връзка с пациентите (PALS) на Тръст [Trust]. То ще ви посъветва с кого можете да разговаряте за независим съвет.

	Телефонен номер на местния офис на PALS
	Адрес на местния офис на PALS

	
[enter Local PALS office telephone number]





	
[enter PALS office address]




Допълнителна информация:
Благодаря ви, че обмисляте участие на вашия роднина/приятел в това проучване. Ако имате въпроси относно това изследване, местният екип по проучването ще се радва да ви отговори. Данни за контакт:

Данни за контакт на изследователя по проучването

	Изследовател по проучването
	[enter study investigator contact details]

	Сестра по проучването
	[enter study nurse contact details]

	Дневен телефон
	[enter day time telephone]

	Телефон за спешни случаи
	[enter emergency telephone]




Лечения, достъпни в тази болница 
Treatments available at this hospital
1. Лечение с антикоагуланти – на равнище болнично заведение (Anticoagulation Therapy – Hospital level)
Знаем, че е най-добре лечението на пациентите да започне възможно най-рано и може да е добре пациенти, допустими за лечение с антикоагуланти (или разреждащи кръвта препарати) да бъдат лекуван с тях, когато бъдат приети за първи път в болница. Сега знаем, че пациентите в болниците са изложени на риск от развитие на кръвни съсиреци, които могат да причинят проблеми като тежки дихателни проблеми. Обикновено се дават малки дози лекарства за „разреждане“ на кръвта (хепарин), за да се направи опит за предотвратяване на тези съсиреци. Тъй като пациентите с COVID-19 изглежда са в по-голям риск от развитие на кръвни съсиреци трябва да разберем дали пациентите се нуждаят то по-големи дози от тези лекарства за по-голямо „разреждане на кръвта“. Но това може да причини проблеми като увеличаване на риска от кървене. Ето защо лекарите не са сигурни коя доза хепарин е най-добрата. В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Стандартна ниска доза (профилактичен/превантивен) хепарин
(Standard low dose (prophylactic / preventative) heparin)
•Лечебна (по-висока) доза хепарин
(Treatment (higher) dose heparin)

2. Антиагрегантна терапия – на ниво болница – (Antiplatelet Therapy – Hospital Level)
Кръвните съсиреци, които се развиват в артериите, са често срещани при хоспитализирани пациенти с COVID-19 и за тяхното лечение често се прилага антиагрегантна терапия. Доказано е, че тези лекарства предотвратяват развитието на кръвни съсиреци и възпаление и следователно могат да бъдат полезни при лечението на COVID-19
Следните процедури ще бъдат достъпни:

•Без антиагреганти (без плацебо) - No antiplatelet (no placebo)
•Аспирин - Aspirin
•P2Y12 инхибитор (клопидогрел, прасугрел или тикагрелор) - P2Y12 inhibitor (Clopidogrel, Prasugrel or Ticagrelor)

[delete as appropriate]. 

Ако вашият роднина/приятел е включен в това проучване по време на това по-малко тежко клинично състояние преди отделението за интензивни грижи все още може да е подходящ за всички други варианти на лечение, ако не се чувства добре и е приет в отделението за интензивни грижи.

Рискове и нежелани реакции
Хепаринът е лекарствен продукт за разреждане на кръвта, който може да предотврати и лекува кръвни съсиреци, но също така може да увеличи риска от кървене. То може да е незначително, напр. кръвонасядане, но понякога може да бъде по-тежко, например кървене в стомаха, което може да изисква кръвопреливане. Хепаринът се използва при пациенти от много години и се счита за безопасен лекарствен продукт.
Аспиринът обикновено се използва за лечение на болка, треска и възпаление. Чести нежелани реакции са гадене, повръщане или болки в стомаха. Чести нежелани реакции на P2Y12 инхибиторите са болки в стомаха, кървене и замаяност. 

Могат да се появят и други редки нежелани реакции (при по-малко от 1% от хората), като алергия, но лекарите и медицинските сестри, които се грижат за вашия роднина/приятел ще следят внимателно за тези възможни реакции и ще ги лекуват при необходимост и дори ще спрат лечението, ако е необходимо. 


ФОРМУЛЯР ЗА СЪГЛАСИЕ ЗА ПАЦИЕНТИТЕ, КОИТО НЕ СА В СЪСТОЯНИЕ ДА ДАДАТ СЪГЛАСИЕ (на ниво болница)
	Идентификатор на проучването на пациента
[Patient Study ID]
	
	Център #
[Site #]
	

	Име на лекар изследовател
[Name of Research Doctor]
	


Моля, парафирайте всяка кутийка, ако сте съгласни със следното:

Аз, (собствено и фамилно име)…………………………………………………………………………………………………… доброволно се съгласявам моят роднина/приятел да участва в проучването.

	
	Потвърждавам, че съм прочел(а) и разбрал(а) информационния лист за пациента с дата 1st October 2020 v1.7 за горното проучване и съм имал(а) възможността да задавам въпроси, на които е било изцяло отговорено.


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с терапевтични антикоагуланти 


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с антиагреганти 


	
	Разбирам, че участието на моя роднина/приятел е доброволно и той може да се оттегли по всяко време без да посочва каквато и да е причина и без това да засяга медицинските грижи, полагани за него или законните му права.


	
	Разбирам, че самоличността на моя роднина/приятел никога няма да бъде разкрита на трети страни и всяка събрана информация ще остане поверителна.


	
	Съгласен(на) съм медицинските досиета на моя роднина/приятел и другите лични данни, генерирани по време на проучването да могат да бъдат проучвани от представители на спонсора (УМЦ Утрехт), от хора, работещи от името на спонсора и от представители на регулаторните органи, ICNARC и NHS Digital, когато това е от значение за участието в това изследване.


	
	Съгласявам се да не ограничавам начина на използване на резултатите от проучването.


	
	Разбирам, че ICNARC ще се свържат с моя роднина/приятел след шест месеца, за да питат за качеството на живот и за благосъстояние му. [delete if not taking part in follow-up aspect]


	
	Разбирам, че събраните минимални данни за рандомизация от моя роднина/приятел ще бъдат прехвърлени извън ЕИП.


	
	Разбирам, че съгласието на моя роднина/приятел ще отмени моето съгласие, когато е в състояние да даде информирано съгласие.





	Законен представител
[Personal Legal Representative]

	Лице, отговарящо за събирането на информирано съгласие
[Person responsible for collecting the informed consent]

	Дата:
[date]

Подпис:
[signature]

Име с печатни букви:
[printed name]

	Дата:
[Date:]

Подпис:
[signature:]

Име с печатни букви:
[Printed Name]

	Съгласие на свидетел (в случай, че законният представител не може да подпише)
[witness consent (in the event the PerLR cannot sign]

Дата
[date]:

Подпис:
[signature]

Име с печатни букви:
[printed name]

	

























Лечения, достъпни в това отделение за интензивни грижи
Treatments available at this ICU

1. Използване на противовирусни лекарствени средства за COVID-19. 
1. Use of COVID-19 antiviral medication
Когато пациент е с установено или предполагаемо заболяване от COVID-19 някои лекари ще предпишат противовирусни лекарствени средства. Тези противовирусни лекарствени средства работят при други състояния, но ние не знаем дали някои от тях помагат или не срещу COVID-19 В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Лопинавир/ритонавир (известен също като калетра) - Lopinavir/ritonavir (also known as Kaletra) 
•Няма противовирусно лекарствено средство, предназначено за активна борба срещу COVID-19
- No antiviral medication intended to be active against COVID-19

Лекарите в това отделение по интензивни грижи са избрали тези варианти, защото те не знаят кое лечение е най-доброто. [delete if not taking part in the COVID-19 antiviral domain]

2. Използване на имуномодулатори при COVID-19. 
2. Use of COVID-19 immune modulation.
Има някои лекарства, които могат да действат при заболяване от COVID-19, като променят имунния отговор на пациента към вируса. Тези лекарства се използват при други заболявания, за да променят възпалението и имунния отговор на организма, но не знаем дали някои от тях действат при COVID-19. В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Интерферон-бета 1а - Interferon-beta 1a
•Анакинра - Anakinra
•Тоцилизумаб - Tocilizumab
•Сарилумаб - Sarilumab
•Няма агент, който да модулира имунния отговор - No agent that is intended to modulate the immune response

Лекарите в това отделение по интензивни грижи са избрали тези варианти, защото не знаят кой вариант е най-добрият. 
[delete if not taking part in COVID-19 immune modulation domain]

3. Избор на антибиотици.
3. Choice of antibiotic
Всички пациенти, които имат пневмония, получават антибиотици, за да се борят с инфекцията, но някои лекари дават различни антибиотици. Този проект сравнява [insert number of combinations of antibiotics in this hospital] комбинации от антибиотици в тази болница: [to be adjusted for each hospital]

•Амоксицилин-клавуланат + кларитромицин - Amoxicillin-clavulanate + clarithromycin
•Цефтриаксон + кларитромицин - Ceftriaxone + clarithromycin
•Пиперацилин-тазобактам + кларитромицин - Piperacillin-tazobactam + clarithromycin
•Цефтаролин + кларитромицин - Ceftaroline + clarithromycin
•Моксифлоксацин или левофлоксацин - Moxifloxacin or levofloxacin

Лекарите в това отделение за интензивни грижи са избрали тези варианти за достъпни в проучването, тъй като е известно, че всички тези варианти са безопасни и ефективни за лечение на пневмония. Ако вашият роднина/приятел не участва в проучването, много е вероятно лекарите да го лекуват с един от тези варианти. Не е известно обаче кой вариант е най-добър. 
[delete if not taking part in antibiotic domain]

4. Продължителност на лечението с макролиди. 
4. Duration of macrolide treatment
Макролидните антибиотици се използват за лечение на някои видове пневмония, но имат и някои противовъзпалителни действия. Повечето лекари дават макролидни антибиотици на повечето пациенти с пневмония, но спират след няколко дни. Предполага се, че по-продължителните лечения могат да осигурят полезни противовъзпалителни ефекти. В този изследователски проект спирането на макролидния антибиотик след три дни ще бъде сравнено с продължаването му до 14 дни. [delete if not taking part in macrolide treatment domain]

Лекарите в това отделение за интензивни грижи са избрали тези варианти, защото не знаят кой от тях е най-добрият, но вярват, че всички тези варианти са безопасни и ефективни. Следователно тези варианта са различни видове „стандартно лечение“. [delete if not taking part in macrolide domain]

Лекарите в това отделение за интензивни грижи са избрали тези варианти, защото не знаят кой от тях е най-добрият, но вярват, че всички тези варианти са безопасни и ефективни. Следователно тези варианта са различни видове „стандартно лечение“. Участникът ще получи това лечение само ако има пневмония, за която се смята или е известно, че е причинена от грип. [delete if not taking part in antiviral domain]

5a. Използване на имуноглобулинова терапия (стандартно вземане на проби) за COVID-19 
5a. Use of COVID-19 Immunoglobulin Therapy (standard sampling)
терапията с имуноглобулин за COVID-19 е лечение, което използва кръв и дава на пациентите антитела за борба с инфекцията. Антитела се откриват в плазмата, която е течната част от кръвта. Плазмата съдържа смес от протеини, включващи антитела, фактори на съсирването и естествени антикоагуланти. Конвалесцентната плазма е плазма, събрана от доброволци, възстановили се от COVID-19, която съдържа антитела, които помагат в борбата с COVID-19. В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Без имуноглобулинова терапия - No Immunoglobulin Therapy
•Конвалесцентна плазма - Convalescent Plasma

Конвалесцентната плазма се е използвала за лечение на други вируси в миналото, но лекарите не са сигурни дали прилагането ѝ на хора с COVID-19 ще бъде от полза. Част от това проучване включва вземане на допълнителни кръвни проби и проби от респираторния тракт, така че когато вашият роднина/приятел влезе в проучването, кръвната проба, която ще се вземе е 6 ml (малко над 1 чаена лъжичка) кръв. Тези проби ще бъдат изпратени в централна лаборатория за изследване. Всички проби, взети от вашия роднина/приятел по време на това проучване, ще бъдат използвани в рамките на това проучване или в други одобрени от етична гледна точка проучвания. 
Вашият роднина/приятел ще получи това лечение само ако има пневмония, за която се смята или се знае, че е причинена от коронавируса. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy domain plus baseline sampling]

5b. Използване на имуноглобулинова терапия (допълнително вземане на проби) за COVID-19.
5b. Use of COVID-19 Immunoglobulin Therapy (additional samples).
 Имуноглобулиновата терапия за COVID-19 е лечение, което използва кръв и дава на пациентите антитела за борба с инфекцията. Антитела се откриват в плазмата, която е течната част от кръвта. Плазмата съдържа смес от протеини, включващи антитела, фактори на съсирването и естествени антикоагуланти. Конвалесцентната плазма е плазма, събрана от доброволци, възстановили се от COVID-19, която съдържа антитела, които помагат в борбата с COVID-19. В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Без имуноглобулинова терапия - No Immunoglobulin Therapy
•Конвалесцентна плазма - Convalescent Plasma

Конвалесцентната плазма се е използвала за лечение на други вируси в миналото, но лекарите не са сигурни дали прилагането ѝ на хора с COVID-19 ще бъде от полза. Част от това проучване включва вземане на допълнителни кръвни проби и проби от респираторния тракт. Тези проби ще бъдат изпратени в централна лаборатория за изследване. Всички проби, взети от вашия роднина/приятел по време на това проучване, ще бъдат използвани в рамките на това проучване или в други одобрени от етична гледна точка проучвания. Проби ще се вземат, когато вашият родина/приятел влезе в проучването и през следващите три дни. След това проби ще се вземат на втория ден и след това на всеки трети ден през следващите девет дни. Последната проба ще се вземе след още две седмици, ако все още сте в болница. Всяка кръвна проба е около 15 mls (3 чаени лъжички или по-малко).
Вашият роднина/приятел ще получи това лечение само ако има пневмония, за която се смята или се знае, че е причинена от коронавируса. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy plus intensive sampling domain]

6. Терапия с витамин С. 
6. Vitamin C therapy.
Предполага се, че високите дози витамин С могат да бъдат полезни при лечение на инфекция и възпаление, често наблюдавано при сепсис и особено при COVID-19. Все още обаче няма ясни доказателства за ползата от това лечение. 

Следните процедури ще бъдат достъпни: 
• Без витамин C (Без плацебо)  - No vitamin c (no placebo) 
• Интравенозно витамин C за 4 дни - Intravenous Vitamin C for 4 days
[delete if not taking part in the vitamin C domain]

7. Терапия със симвастатин. 
7. Simvastatin therapy
Статините обикновено се използват за понижаване на холестерола и намаляване на риска от инфаркти или инсулти. Симвастатин е едно от тези лекарства, за което също е доказано, че намалява възпалението и следователно може да е от полза за лечение на COVID-19. 

Следните процедури ще бъдат достъпни:
• Без симвастатин (без плацебо)  - No simvastatin (no placebo) 
• Симвастатин  - Simvastatin
[delete if not taking part in the simvastatin domain]

8. Лечение с антикоагуланти – на ниво ОИГ. 
8. Anticoagulation therapy – ICU level
Всички критично болни пациенти са изложени на риск от образуване на кръвни съсиреци в краката, които могат да се придвижат към белите дробове и да причинят тежки проблеми с дишането. Обикновено се дават малки дози лекарства, „разреждащи“ кръвта (лекарства с хепарин), за да се направи опит да се предотвратят тези съсиреци. Пациенти с COVID-19 изглежда са в по-голям риск от развитие на кръвни съсиреци. Поради това пациентите се нуждаят от по-големи дози от тези лекарства за по-голямо „разреждане“ на кръвта. Това обаче може да увеличи риска от кървене и следователно лекарите не са сигурни коя стратегия е най-добра. В този център, настоящето проучване прави оценка на:

•Стандартна ниска доза (профилактичен/превантивен) хепарин - Standard low dose (prophylactic / preventative) heparin
•Лечебна (по-висока) доза хепарин - Treatment (higher) dose heparin
[delete if not taking part in the therapeutic anticoagulation domain]

9. Антиагрегантна терапия. 
9. Antiplatelet Therapy. 

Кръвните съсиреци, които се развиват в артериите, са често срещани при хоспитализирани пациенти с COVID-19 и за тяхното лечение често се прилага антиагрегантна терапия. Доказано е, че тези лекарства предотвратяват развитието на кръвни съсиреци и възпаление и следователно могат да бъдат полезни при лечението на COVID-19
Следните процедури ще бъдат достъпни:

•Без антиагреганти (без плацебо)- No antiplatelet (no placebo)
•Аспирин - Aspirin
•P2Y12 инхибитор (клопидогрел, прасугрел или тикагрелор) - P2Y12 inhibitor (Clopidogrel, Prasugrel or Ticagrelor)
[delete if not taking part in the antiplatelet domain]


Възможни нежелани реакции 
Possible side effects 
Като част от проучването се използват различни видове антибиотици Тези лекарства се използват като част от обичайното лечение и нежелани реакции са минимални, но тези лекарства все още могат да дадат нежелани реакции. Антибиотиците и противовирусните препарати, използвани като част от това проучване могат да имат следните нежелани реакции:
Диария, замаяност, главоболие, болки в стомаха, изтръпване, гадене, повръщане, киселини в стомаха, неприятен вкус, възпаление на устата и езика, влошаване на зрението, глухота, загуба на апетит, ниска кръвна захар, сърбеж, кожен обрив, болки в ставите, умора, възпаление на вените, обща анемия, сърдечна аритмия, прекомерно потене, недостиг на въздух, сънливост, тревожност и объркване, и нервност.
Тези нежелани реакции са сходни за повечето различни антибиотици и антивирусни средства.
[delete if not participating in the antibiotic or antiviral domains]

Имуномодулаторите могат да имат следните нежелани реакции:
Главоболие, хрема, повръщане, диария, гадене, обрив, треска, студени тръпки, умора, нощно изпотяване, натъртване, мускулни крампи, мускулни и ставни болки/скованост, реакции на мястото на инжектиране (например кръвонасядане/болка), повишено ниво на холестерол в кръвта, намаляване на белите кръвни клетки и/или тромбоцитите, промени в тестовете за чернодробна функция, скованост на мускулите, изтръпване на кожата и повишен риск от инфекция. [delete if not participating in immune modulation domain]

Конвалесцентната плазма се е използвала за лечение на други вирусни инфекции, но нейния ефект при хора с COVID-19 не е известен. Рискът вашия роднина/приятел да се разболее от едно стандартно преливане на плазма е много малък. Преливането на плазма може да има следните нежелани реакции:
Алергични реакции (обрив, треска, студени тръпки) или увеличаване на вероятността от затруднено дишане. Тези реакции обикновено са леки и лесно се третират с лекарства като парацетамол и антихистамини или чрез забавяне или спиране на преливането на плазма. [delete if not participating in immunoglobulin therapy domain]

Витамин C може потенциално да причини камъни в бъбреците. [delete if not participating in the Vitamin C domain]

Симвастатин е лекарство, използвано за понижаване на холестерола и на риска от инфаркт или инсулт и може да има следните нежелани реакции:
Мускулни болки, болки, чувствителност или слабост, както и временни промени на чернодробните показатели в кръвните изследвания. [delete if not participating in the Simvastatin domain]

Хепаринът е лекарствен продукт за разреждане на кръвта, който може да предотврати и лекува кръвни съсиреци, но също така може да увеличи риска от кървене. То може да е незначително, например кръвонасядане, но понякога може да бъде по-тежко, например да изисква кръвопреливане. [delete if not participating in therapeutic anticoagulation domain]

Аспиринът обикновено се използва за лечение на болка, треска и възпаление. Чести нежелани реакции са гадене, повръщане или болки в стомаха. Чести нежелани реакции на P2Y12 инхибиторите са болки в стомаха, кървене, замаяност и болка в гърдите. [delete if not participating in the Antiplatelet domain]

Могат да се появят и други редки нежелани реакции (при по-малко от 1% от хората), но лекарите и медицинските сестри, които се грижат за вашия роднина/приятел ще следят внимателно за тези възможни реакции и ще ги лекуват при необходимост и дори ще спрат лечението, ако е необходимо.














ФОРМУЛЯР ЗА СЪГЛАСИЕ ЗА ПАЦИЕНТИТЕ, КОИТО НЕ СА В СЪСТОЯНИЕ ДА ДАДАТ СЪГЛАСИЕ (ОИГ)
	Идентификатор на проучването на пациента
[Patient Study ID]
	
	Център #
[Site #]
	

	Име на лекар изследовател
[Name of Research Doctor]
	


Моля, парафирайте всяка кутийка, ако сте съгласни със следното:

Аз, (собствено и фамилно име)…………………………………………………………………………………………………… доброволно се съгласявам моят роднина/приятел да участва в проучването.

	
	[bookmark: _GoBack]Потвърждавам, че съм прочел(а) и разбрал(а) информационния лист за пациента с дата 1st October 2020 v1.7 за горното проучване и съм имал(а) възможността да задавам въпроси, на които е било изцяло отговорено.


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с противовирусни препарати за COVID-19. [delete if not taking part in COVID-19 antiviral treatment domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с имуномодулаторите за COVID-19. [delete if not taking part in COVID-19 immune modulation treatment domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с антибиотици. [delete if not taking part in antibiotic treatment domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с микролиди. [delete if not taking part in macrolide treatment domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с имуноглобулинова терапия. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy domain]


	
	Съгласен(а) съм кръвните проби и пробите от респираторния тракт на моя роднина/приятел да бъдат задържани от изследователите като част от проучването. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy domain]


	
	Съгласен(а) съм тези проби да бъдат дарени като подарък на изследователи за целите на бъдещи изследвания. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy domain]


	
	Съгласен(на) съм ДНК и РНК от кръвна проба на моя роднина/приятел да бъдат анализирани, за да се определи дали някакви генетични фактори са направили моя приятел/роднина податлив на тежка инфекция. [delete if not taking part in immunoglobulin therapy domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с терапевтични дози антикоагуланти [delete if not taking part in therapeutic anticoagulation domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с витамин С [delete if not taking part in Vitamin C domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване със симвастатин [delete if not taking part in Simvastatin domain]


	
	Съгласен(на) съм моят роднина/приятел да участва в проучване с антиагреганти [delete if not taking part in Antiplatelet domain]


	
	Разбирам, че участието на моя роднина/приятел е доброволно и той може да се оттегли по всяко време без да посочва каквато и да е причина и без това да засяга медицинските грижи, полагани за него или законните му права.

	
	Разбирам, че самоличността на моя роднина/приятел никога няма да бъде разкрита на трети страни и всяка събрана информация ще остане поверителна.


	
	Съгласен(на) съм медицинските досиета на моя роднина/приятел и другите лични данни, генерирани по време на проучването да могат да бъдат проучвани от представители на спонсора (УМЦ Утрехт), от хора, работещи от името на спонсора и от представители на регулаторните органи, ICNARC и NHS Digital, когато това е от значение за участието в това изследване.


	
	Съгласявам се да не ограничавам начина на използване на резултатите от проучването.


	
	Разбирам, че ICNARC ще се свържат с моя роднина/приятел след шест месеца, за да питат за качеството на живот и за благосъстояние му. [delete if not taking part in follow-up aspect]


	
	Разбирам, че събраните минимални данни за рандомизация от моя роднина/приятел ще бъдат прехвърлени извън ЕИП.


	
	Разбирам, че съгласието на моя роднина/приятел ще отмени моето съгласие, когато е в състояние да даде информирано съгласие.




	Законен представител
[Personal Legal Representative]

	Лице, отговарящо за събирането на информирано съгласие
[Person responsible for collecting the informed consent]

	Дата:
[date]

Подпис:
[signature]

Име с печатни букви:
[printed name]

	Дата:
[Date:]

Подпис:
[signature:]

Име с печатни букви:
[Printed Name]

	Съгласие на свидетел (в случай, че законният представител не може да подпише)
[Witness Consent (in the event the PerLR cannot sign)]

Дата:
[date]

Подпис:
[signature]

Име с печатни букви:
[printed name]
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