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Парадигма клінічних досліджень у світі: 
еволюція, сучасні моделі та перспективи
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Національний університет охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, м. Київ

Клінічні дослідження становлять методологічну основу впровадження нових лікарських засобів і медичних технологій 
у практику охорони здоров’я. Саме вони формують доказову базу для клінічних рекомендацій та стандартів лікуван-
ня, а також забезпечують наукове обґрунтування ефективності медичних втручань, зокрема безпеку для пацієнтів.
Мета дослідження: проаналізувати еволюцію парадигм клінічних досліджень – від класичних рандомізованих 
контрольованих випробувань до сучасних адаптивних, децентралізованих і пацієнт-орієнтованих моделей.
Матеріали та методи. У роботі використано методи аналітичного огляду наукових публікацій щодо рандомізо-
ваних контрольованих досліджень (РКД), а саме їх ролі як прагматичних клінічних досліджень, які дають змогу 
оцінювати ефективність втручань в умовах реальної клінічної практики. Проведено аналіз даних реальної клінічної 
практики, що доповнюють результати РКД.
Результати. Клінічні дослідження є ключовим інструментом розвитку доказової медицини й фармакотерапії. Вони 
забезпечують науково обґрунтовану оцінку ефективності та безпеки медичних втручань. У статті проаналізовано 
еволюцію парадигм клінічних досліджень у сучасних умовах їх адаптації, децентралізації, базуючись на пацієнт-
орієнтованих технологіях.
Висновки. Парадигма клінічних досліджень у сучасній медицині перебуває у стані динамічної трансформації. По-
єднання класичних методологічних підходів з інноваційними дизайнами, дотримання високих етичних стандартів та 
орієнтація на пацієнта формують основу подальшого розвитку клінічної науки.
Ключові слова: доказова медицина, належна клінічна практика, етика, парадигма, регуляторна політика, децентраліза-
ція, охорона здоров’я, нормативно-правове забезпечення, соціально-медичні проблеми.

The paradigm of clinical research in the world: evolution, modern models and prospects
V. M. Mykhalchuk

Clinical trials are the methodological basis for the implementation of new medicines and medical technologies into healthcare 
practice. They form the evidence base for clinical recommendations and standards of treatment, and also provide scientific 
justification for the effectiveness of medical interventions, including patient safety.
The objective: to analyze the evolution of clinical research paradigms – from classical randomized controlled trials to modern 
adaptive, decentralized and patient-centered models.
Materials and methods. The methods of analytical review of scientific publications on randomized controlled trials (RCTs), 
namely their role as pragmatic clinical studies that allow to assess the effectiveness of interventions in real clinical practice were 
used in the study. An analysis of real clinical practice data was conducted, which complement the results of RCTs.
Results. Clinical trials are a key tool for the development of evidence-based medicine and pharmacotherapy. They provide a 
scientifically sound assessment of the effectiveness and safety of medical interventions. The article analyzes the evolution of 
clinical research paradigms in modern conditions of their adaptation, decentralization, based on patient-centered technologies.
Conclusions. The paradigm of clinical research in modern medicine is in a state of dynamic transformation. The combination 
of classical methodological approaches with innovative designs, adherence to high ethical standards, and patient orientation 
form the basis for the further development of clinical science.
Keywords: evidence-based medicine, good clinical practice, ethics, paradigm, regulatory policy, decentralization, health care, regu-
latory and legal support, socio-medical problems.

Клінічні дослідження становлять методологічну осно­
ву впровадження нових лікарських засобів і медич­

них технологій у практику охорони здоров’я. Саме вони 
формують доказову базу для клінічних рекомендацій та 
стандартів лікування. Також вони забезпечують наукове 
обґрунтування ефективності медичних втручань, зокрема 
їх безпеку для пацієнтів [1]. Еволюція парадигм клініч­
них досліджень у сучасних умовах розвитку медичної 
науки й практики вимагає від контрольованих клінічних 
досліджень їх унормованої адаптації, децентралізації, па­
цієнт-орієнтованих моделей шляхом регуляторного впли­
ву [2–4]. Упродовж останніх десятиліть відбулася суттєва 

трансформація парадигми клінічних досліджень, зумов­
леної розвитком біомедичних наук, глобалізацією дослі­
джень і зростанням ролі етичного регулювання [3–5].

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У роботі використано методи аналітичного огляду 

наукових публікацій щодо рандомізованих контрольо­
ваних досліджень (РКД), а саме їх ролі як прагматич­
них клінічних досліджень, що дають змогу оцінювати 
ефективність втручань в умовах реальної клінічної 
практики. Проведено аналіз даних реальної клінічної 
практики, що доповнюють результати РКД.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Становлення сучасної парадигми клінічних випро­
бувань пов’язують із впровадженням РКД у середині 
ХХ ст. Класичним прикладом є дослідження стреп­
томіцину при туберкульозі, в якому вперше системно 
застосували принципи рандомізації та контролю  [2]. 
Водночас негативний досвід неетичних експериментів 
над людиною сприяв формуванню міжнародних етич­
них норм, зокрема Нюрнберзького кодексу та Гельсін­
ської декларації [3, 4].

Emanuel і Grady запропонували концептуальний 
аналіз еволюції клінічних досліджень. Вони виокре­
мили чотири основні парадигми: дослідницький па­
терналізм, регуляторний протекціонізм, забезпечення 
доступу до досліджень та модель партнерства з паці­
єнтами [5]. Сучасна парадигма дедалі більше орієнту­
ється на залучення пацієнтів як активних учасників 
дослідницького процесу [6].

РКД залишаються золотим стандартом доказової 
медицини  [7]. Водночас зростає роль прагматичних 
клінічних досліджень, які дозволяють оцінювати ефек­
тивність втручань в умовах реальної клінічної прак­
тики [8]. Значний інтерес також викликають обсерва­
ційні дослідження та аналіз даних реальної клінічної 
практики  (real-world evidence), що доповнюють ре­
зультати РКД [9].

Подальший розвиток клінічних досліджень супро­
воджувався інституціоналізацією етичного нагляду та 
впровадженням принципів інформованої згоди  [10]. 
Сучасна етична парадигма клінічних досліджень ба­
зується на принципах Belmont Report: повага до осо­
бистості, доброчинність і справедливість [10]. Міжна­
родний стандарт «Належна клінічна практика» (Good 
Clinical Practice) забезпечує єдині вимоги до плану­
вання, проведення та звітності клінічних випробу­
вань [11]. Ключовим етичним поняттям залишається 
клінічна рівновага (clinical equipoise), що обґрунтовує 
рандомізацію учасників досліджень [12].

Інновація та трансформація клінічних досліджень 
полягає в інтеграції цифрових технологій, штучного ін­
телекту й великих даних, що суттєво змінює дизайн і 
проведення клінічних досліджень [13, 14]. Децентралізо­
вані клінічні випробування та дистанційний моніторинг 
пацієнтів розглядаються як перспективний напрям під­
вищення доступності та ефективності досліджень [15].

Майбутня парадигма клінічних досліджень, імовір­
но, буде характеризуватися персоналізацією медичних 
втручань, інтеграцією геномних і мультиомних даних, 
а також посиленням ролі пацієнтів у дослідницькому 
процесі [16]. Особливу увагу привертають адаптивні та 
платформні дизайни, а також master-протоколи, які да­
ють змогу одночасно оцінювати кілька втручань [17]. 
Поєднання класичних методологічних підходів з інно­
ваційними дизайнами, дотримання високих етичних 
стандартів та орієнтація на пацієнта формують осно­
ву подальшого розвитку клінічної науки [18]. Кри­
тичний аналіз обмежень РКД, зокрема їх зовнішньої 
валідності, ґрунтується на проблемах їх реєстрації та 
звітності [19], соціальної цінності досліджень і змен­
шенні наукових втрат [20].

Аналіз стану й динаміки прозорості клінічних дослі­
джень у період 2021–2023 рр., зосереджений на реєстра­
ції, звітності та доступності результатів клінічних ви­
пробувань на основі даних платформи ClinicalTrials.gov, 
показав, що, попри нормативні вимоги та зростання 
кількості зареєстрованих досліджень, значна частина 
клінічних випробувань все ще не публікує результати 
вчасно. Недостатня прозорість клінічних досліджень 
спотворює доказову базу, сприяє вибірковому звіту­
ванню, знижує довіру до результатів, обмежує можли­
вість вторинного аналізу даних. Тому виникає потреба 
в посиленні регуляторного нагляду, відповідальності 
спонсорів і ролі журналів у забезпеченні повної та 
своєчасної публікації результатів. Прозорість клініч­
них досліджень розглядається як фундаментальний 
етичний і науковий принцип сучасної парадигми, тіс­
но пов’язаний із соціальною цінністю цих досліджень 
та ефективним використанням ресурсів [21].

Науковці аналізують прогрес та залишкові пробле­
ми зменшення наукових втрат (research waste) у біо­
медичних і клінічних дослідженнях на чотирьох клю­
чових етапах, де виникають втрати:

1.	Вибір нерелевантних або дублюючих дослідниць­
ких питань.

2.	Недосконалий дизайн і методологічні помилки.
3.	Вибіркове або неповне звітування результатів.
4.	Обмежений доступ до даних і результатів дослі­

джень.
Попри впровадження реєстрації клінічних випро­

бувань, звітних стандартів і відкритої науки, значна 
частина клінічних досліджень досі не має соціальної й 
клінічної цінності, що вимагає підвищення методологіч­
ної якості, прозорості та орієнтації на потреби пацієнтів. 
Роль і значення стандартів звітності досліджень, таких 
як Консолідовані стандарти звітності рандомізованих 
контрольованих досліджень (Consolidated Standards 
of Reporting Trials – CONSORT), Рекомендовані еле­
менти звітності систематичних оглядів та метааналі­
зів (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 
Meta-Analyses – PRISMA), Підсилення звітності об­
серваційних досліджень в епідеміології  (Strengthening 
the Reporting of Observational Studies in Epidemiology – 
STROBE), Стандартизовані елементи протоколів інтер­
венційних досліджень (Standard Protocol Items: Recom­
mendations for Interventional Trials – SPIRIT) та інші, 
свідчать про якість клінічної науки. Однак, відповідно 
до аналізу стану впровадження керівних принципів 
звітності, станом на 2021 р. відзначають неповний або 
некоректний характер звітування, що є однією з осно­
вних причин наукових втрат. Дотримання звітних стан­
дартів підвищує відтворюваність досліджень, полегшує 
критичне оцінювання результатів, сприяє ефективному 
використанню результатів у клінічних рекомендаціях 
і метааналізах. Науковці закликають редакторів жур­
налів, рецензентів та дослідників до системного засто­
сування керівних принципів як невід’ємного елемента 
сучасної парадигми клінічних досліджень [8, 22, 23].

Актуальним питанням для майбутньої парадигми 
клінічних досліджень залишається адаптивність їх ди­
зайнів, які дедалі ширше застосовуються у сучасній 
клінічній науці, зокрема те, як динамічні зміни дизай­
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ну (модифікація розміру вибірки, схем рандомізації, 
припинення або додавання груп) впливають на ключо­
ві етичні принципи клінічних випробувань. Адаптивні 
дослідження можуть підвищувати ефективність і со­
ціальну цінність досліджень, але водночас створюють 
низку етичних ризиків, зокрема: потенційне порушен­
ня принципу клінічної рівноваги, ускладнення проце­
су інформованої згоди через змінність дизайну, ризик 
терапевтичної ілюзії в учасників, виклики для неза­
лежного етичного нагляду та прозорості. У науковій 
міжнародній спільноті розглядається питання форму­
вання нормативної рамки для етично відповідального 
впровадження адаптивних дизайнів, яка включає під­
вищені вимоги до інформування учасників, прозорос­
ті протоколів, ролі комітетів з етики та безперервного 
оцінювання співвідношення користі й ризику, за яки­
ми адаптивні клінічні дослідження можуть відповідати 
високим етичним стандартам лише за умови ретельно­
го регуляторного й етичного супроводу, що є складо­
вою сучасної парадигми клінічних досліджень [9, 24].

Парадигма клінічних досліджень включає також 
зростаючу роль даних реальної клінічної практики (real-
world data – RWD) у регуляторних процесах оцінюван­
ня ефективності та безпеки медичних втручань. Отрима­
ні з електронних медичних записів, реєстрів пацієнтів, 
страхових баз даних і цифрових пристроїв, вони можуть 
доповнювати результати РКД, особливо в умовах обме­
женої зовнішньої валідності РКД. Використання RWD 
у регуляторних рішеннях дозволяє визначати ефектив­
ність лікарських засобів у ширших і більш репрезента­
тивних популяціях, сприяє виявленню рідкісних або 
відстрочених побічних ефектів, забезпечує більш гнучке 
й оперативне ухвалення регуляторних рішень. Методо­
логічні та етичні виклики, пов’язані з якістю, повнотою 
та упередженістю RWD, а також необхідністю чітких 
стандартів їх аналізу, є ключовими елементами сучасної 
парадигми клінічних досліджень, що поєднує класичні 
експериментальні дизайни з доказами з реальної клініч­
ної практики [25].

Використання методу реальної клінічної практи­
ки для дистанційного моніторингу пацієнтів, напри­
клад в онкологічних клінічних дослідженнях, слугує 
як доповнення до РКД, зокрема для оцінювання 
ефективності та безпеки терапії у реальній клінічній 
практиці для прискореного схвалення препаратів та 
постмаркетингового нагляду, включно з поширенням 
адаптивних і платформних дизайнів, децентралізова­
них випробувань та ширшим використанням реаль­
них клінічних даних [26, 27].

Регуляторні підходи Управління з контролю за хар­
човими продуктами та лікарськими засобами США 

(U.S.  Food and Drug Administration – FDA) до вико­
ристання RWD для доповнення доказів ефективності та 
безпеки лікарських засобів при ухваленні регуляторних 
рішень  [28, 29], а також сучасні байєсівські адаптивні 
дизайни клінічних досліджень  (сучасні методи плану­
вання та проведення клінічних досліджень, які поєдну­
ють байєсівську статистику з адаптивними змінами 
дизайну під час дослідження на основі накопичених 
даних), наголошуючи на їхній гнучкості, ефективності 
й методологічних вимогах до коректного застосуван­
ня [30], сприяють підвищенню ролі регуляторної науки 
у трансформації клінічних досліджень. Це включає ін­
теграцію інноваційних дизайнів, цифрових технологій і 
реальних клінічних даних у процес оцінювання медич­
них втручань  [31], а також трансформацію клінічних 
досліджень у цифрову епоху шляхом впровадження 
децентралізованих дизайнів, цифрових біомаркерів та 
використання реальних клінічних даних [32].

Майбутнє клінічних досліджень передбачає зна­
чний внесок прагматичних досліджень у формування 
доказів ефективності втручань у реальних умовах клі­
нічної практики, а також використання методологічних 
принципів адаптивних платформних досліджень, які да­
ють змогу паралельно оцінювати кілька терапевтичних 
стратегій [33, 34]. Зниження методологічних та етичних 
стандартів під час криз вимагають дотримання наукової 
строгості навіть у надзвичайних умовах. До цих про­
блем, які потребують вирішення, додаються зростання 
складності протоколів клінічних досліджень та їх вплив 
на ефективність, вартість і залучення пацієнтів [35, 36].

Отже, перспективи розвитку клінічних досліджень 
включають реальні клінічні дані, які все частіше вико­
ристовуються регуляторними органами для ухвалення 
рішень щодо ефективності та безпеки лікарських засобів 
на основі взаємозв’язку етичних принципів і регулятор­
ної науки в забезпеченні наукової та соціальної цінності 
клінічних досліджень. Регуляторні підходи до викорис­
тання цифрових технологій і дистанційного збору даних 
у клінічних випробуваннях, необхідність специфічних 
стандартів звітності для прагматичних та адаптивних 
досліджень спрямовані на підвищення прозорості й від­
творюваності з акцентом на гнучкі дизайни, цифровіза­
цію та збереження методологічної якості [9, 37–40].
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