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ARBETSDOKUMENT FRAN KOMMISSIONENS AVDELNINGAR
som atfoljer
Fordag till
EUROPAPARLAMENTETS OCH RADETS FORORDNING
om andring, nér det galler sikerhetsovervakning av humanlakemedel, av forordning
(EG) nr 726/2004 om inrattande av gemenskapsfor faranden for godkannande av och
tillsyn 6ver humanlakemedel och veterindr medicinska lakemedel samt om inrattande av
en eur opeisk lakemedelsmyndighet
och
Fordlag till
EUROPAPARLAMENTETSOCH RADETSDIREKTIV

om andring, ndr det galler sdker hetsover vakning av humanldkemedel, av direktiv
2001/83/EG om uppr attande av gemenskapsregler for humanlakemedel

SAMMANFATTNING AV KONSEKVENSANAL YSEN

{KOM (2008) 664 dlutlig}
{KOM(2008) 665 dutlig}
{ SEK (2008) 2670}
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1. INLEDNING

Lakemedel bidrar i hog grad till EU-medborgarnas hdlsa. Upptéackt, utveckling och
effektiv anvandning av |akemedel har gett manga manniskor dkad livskvalitet, minskat
tiden pa sukhus och raddat méanga liv. Konsumtionen av lakemedel Okar och
marknadsvardet uppgick till 141 miljarder euro 2006.

Men ldkemedel kan ocksa ge biverkningar. Biverkningar (dvs. skadliga och oavsedda
reaktioner pa lakemedel) har omfattande negativa konsekvenser for folkhdlsan i EU. Man
uppskattar att 5% av ala sjukhusinlaggningar beror pa biverkningar, att 5% av alla
gukhuspatienter lider av biverkningar och att biverkningar & den femte storsta
dodsorsaken pa sukhus. Biverkningar beréknas orsaka 197 000 dodsfall per & i EU och
kosta samhéllet totalt 79 miljarder euro.

L 8&kemedelslagstiftningen och sérskilt systemet for godkannande av 18kemedel har en
avgorande betydelse for att garantera att endast hogkvalitativa, effektiva och rimligt
stkra  lékemedel  tilldts pad EU-marknaden. Men  begrénsningarna i
|akemedel sutvecklingen, sarskilt begransningarna av kliniska prévningar i fraga om
storlek, varaktighet och kontrollerade betingelser, innebér att vissa sidoeffekter upptacks
forst efter att ett |1akemedel har godkants och kommit ut pa marknaden.

Sakerhetsovervakning omfattar upptéckt, bedomning, forstdelse och forebyggande av
|akemedel shiverkningar, och bestér av insamling och forvaltning av sakerhetsdata om
|&kemedel, granskning av uppgifterna for att upptécka "signaler” (nya eller férandrade
omstandigheter som ror sakerhetsfragor), utvardering av uppgifterna och besutsfattande i
sakerhetsfragor, skydd av folkhalsan (inkl. lagstiftningsatgarder) och informationsutbyte
med berdrda parter om l&kemedel s sékerhet.

De viktigaste parternainom sakerhetsbvervakning &

e patienterna, i sin egenskap av lakemedelsanvandare, och familjer och vardare i sin
egenskap av patienternas rédgivare och vardare,

e all halso- och sukvardspersonal, i synnerhet

— lakare (patientradgivning, |akemedel sférskrivning och
biverkningsrapportering),

— apotekare (patientradgivning, |&kemedel sutlamning och
biverkningsrapportering),

— sjukskoterskor (patientradgivning, |skemedel sadministrering  och
biverkningsrapportering),

— forskare (studier om |akemedels sékerhet),

e regleringsmyndigheterna, bl.a. medlemsstaternas behdriga myndigheter  (inkl.
regionala center), Europeiska |dkemedelsmyndigheten (Emea) och Europeiska
kommissionen,
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e |everantOrer av hél so- och s ukvardstjanster, myndigheter och
socialférsakringssystem,

¢ |&kemedelsbranschen, t.ex. innehavare av godkannande for forsaljning (pa omradet for
innovativa, generiska och receptfria |&kemedel), tillverkare och distributorer av
lakemedel (foretag av varierande storlek, med en stor andel sm& och medelstora
foretag).

Av dessa berorda parter ar det bara regleringsmyndigheterna och léakemedelsindustrin
som har direkta skyldigheter enligt EU:s nuvarande lagstiftning, huvudsakligen
forordning (EG) nr 726/2004 och direktiv 2001/83 (med stdd av riktlinjer for
tillampningen). Bestammelserna kan dock indirekt fa konsekvenser for alla ovannamnda
parter, sarskilt i fréga om biverkningarnas negativa effekter pa folkhal san.

2. BESKRIVNING AV PROBLEMET

En oberoende studie som kommissionen finansierat, omfattande offentliga samrad (bade
2006 och 2007) och en analys som kommissionen gjort visar att det finns stora brister i
EU:s system for sakerhetsovervakning. Bristerna ar de foljande:

e Det & oklart vilka roller och ansvarsomraden de ansvariga parterna har och vilka
deras skyldigheter & i samband med dessaroller (vilket leder till dalig efterlevnad).

e EU:s bedutsforfaranden i fragor som ror |akemedelssakerhet &r |angsamma, sarskilt
nér det galler nationellt godkanda produkter, och medlemsstaternas atgarder star sdllan
i samklang med varandra.

o Bristfalig dppenhet i frégor som ror sakerhetsbvervakning och relativt begransad EU-
samordning av information om l&kemedels sdkerhet, samt komplex
produktinformation med bristfallig varningsmarkning.

e Myndigheternastillsyn av foretagens system for sékerhetsdvervakning ar tungrodd.

e Overvakningen & inte proaktiv och proportionell. Som exempel kan namnas
bristféllig riskhantering och ostrukturerad datainsamling i form av sdkerhetsstudier
efter det att produkten godkants och Overlappande rapporteringsregler for industrin
och myndigheterna bade na det gdler 15-dagarsfristen for rapportering,
litteraturrapportering och periodisk sdkerhetsrapportering av biverkningar.

e Berorda parter deltar inte i tillracklig utstréckning, bl.a férekommer ingen
direktrapportering av biverkningar fran patienterna som star utanfor besl utsprocessen.

Sammantaget innebar dessa brister att de begrénsade resurserna anvands for att uppfylla
komplexa och Overlappande administrativa krav, att man har for stor tilltro till
|&gkvalitativa reaktiva uppgifter, att beslutsprocessen &r langsam och att atgarderna for
att minska patientriskerna inte bara vidtas for sent ibland, utan ocksa ofta har begransad
verkan. Detta innebar att EU-medborgarnas sakerhet inte skyddas pa basta sétt, och att
man kan minska biverkningarnas konsekvenser for folkhdlsan genom att forbéttra
sakerhetsdvervakningen i EU. Eftersom medlemsstaterna stéller olikartade krav nér det
gdller sikerhetsbvervakning och vidtar olikartade atgéarder i sdkerhetsfragor avseende
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4.

nationellt godkanda produkter & den inre marknaden for lakemedel inte genomfoérd fullt

ut.

3. MAL

Fordagens specifika mal & att forbéttra EU-medborgarnas halsa genom att stérka och
rationalisera sakerhetsovervakningen.

Forslagens operativa mal kan sammanfattas pa foljande sétt:

D

2)

3

(4)

()

(6)

Klargora saval de ansvariga parternas roller och ansvarsomraden som
deras skyldigheter i samband med dessaroller.

Rationalisera EU:s bedlutsforfaranden om |&kemedelssékerhet for att
kunna anta atgarder som genomfors enhetligt och fullt ut i hela
gemenskapen for alla berdrda produkter, sa att patienterna inte utsatts for
onddiga risker.

Forbéttra Oppenheten och informationen i frégor som  ror
|akemedelssdkerhet for att Oka patienternas och hélso- och
sukvardspersonalens  forstdelss av = och  fortroende  for
|akemedel ssdkerhet och for att forbéttra genomslagskraften for viktiga
varningar.

Stérka foretagens system for sdkerhetsbvervakning och ge dem majlighet
att fortlopande forbéttra systemen samtidigt som den administrativa
bordan minskas.

Sékerstdlla proaktiv och proportionell insamling av hogkvalitativa
uppgifter som &r viktiga for 1&8kemedel ssékerheten genom riskhantering
och strukturerad insamling av uppgifter i form av sdkerhetsstudier efter
det att produkten godkants, tillsammans med rationaliserade enskilda
fallrapporter och periodisk rapportering om misstankta biverkningar.

Involvera berdrda parter 1 sékerhetsdvervakningen, t.ex. genom att inféra
direktrapportering av misstankta biverkningar for patienter och lata
patienter och halso- och sukvardspersonal deltai besluten.

ATGARDSALTERNATIV

Fyra grundldggande atgardsalternativ har tagits fram for konsekvensanalysen:

D
)
3
(4)

Ingen andring av gdlande politik.
Avreglering.

Sjdlvreglering.

Andring av den befintliga EG-lagstiftningen.
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Béttre genomférande och efterlevnad inom ramen for det nuvarande regelverket (dvs.
alternativ 1) kommer att forbéttra sakerhetsovervakningen och folkhdsan i EU, och
darfor ingédr arbetet med att forbéttra genomférandet av EU:s nuvarande system for
sakerhetsdvervakning i kommissionens strategi for att forbéttra folkhdsan genom att
stérka och rationalisera EU:s sdkerhetsdvervakning (Strategy to Better Protect Public
Health by Srengthening and Rationalising EU Pharmacovigilance), offentliggjord i
februari 2007. Den oOvergripande effekten av forbéttringarna av det nuvarande EU-
systemet kommer dock att vara begransad, och en kraftig forbéttring av folkhél soskyddet
kan bara uppnas genom en andring av EU-lagstiftningen. Darfor ar alternativ 4 det enda
realistiska séttet att uppna de foreslagna maen.

Ett stort antal tankbara &tgardsalternativ lyftes fram i den oberoende studien och av de
berérda parterna vid det forsta offentliga samradet. De specifika atgéardsaternativen
valdes ut och modifierades pad grundval av en process med problemundersokning,
processforstaelse, expertdialog och samrad med berdrda parter. Vissa alternativ
finjusterades medan andra stroks under processen. Femton specifika atgardsalternativ
valdes ut darfor att de totalt sett ger de fordelaktigaste resultaten och leder till ett
enhetligare EU-regel system. Dessa femton alternativ har inforts i lagstiftningsforslaget.

De &r defdljande:

e Klargorande och kodifiering av de ber6rda parternas uppgifter och ansvarsomraden
samt faststéllande av standarder.

¢ Inréttande av en tydlig kommittéstruktur inom Emea fér samordning av vetenskapliga
sékerhetsbedomningar av lékemedel och bedutsférfaranden samt utfardande av
rekommendationer om |lakemedels sakerhet pa EU-niva.

e Rationalisering av EU:s hanskjutningsforfaranden rorande sékerhetsdvervakning.

o Okad dppenhet om |akemedel ssikerhet.

o Forbéttrad EU-samordning av information om stérre nya eller andrade omstandigheter
som ror sakerhetsfragor och uppréttande av en EU-portal for |akemedel ssikerhet.

¢ Inférande av ett avsnitt med "viktig information” i produktresumén och bipacksedeln,
med en 6vergangsperiod for genomforandet.

e Inforande av en master file for systemet for sakerhetsdvervakning for att sakerstélla en
kraftfull men obyrakratisk tillsyn av foretagens system for sakerhetsévervakning.

e En tydligare réttslig grund fér riskhanteringsplaner fér nya och godkanda produkter
dar det finns fragetecken rorande sdkerheten, inkl. sikerhetsstudier efter det att
produkten godkants.

o Kodifiering av vagledande principer for och kontroll av icke-interventionsstudier av
sakerheten efter det att produkten godkants.

e Forenklad biverkningsrapportering med hjalp av EU:s Eudravigilance-databas.
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e Emea-bevakning av vetenskaplig litteratur i ett tydligt syfte.

e Utbyte av data om medicineringsfel som leder till biverkningar, t.ex. mellan de
behtriga |akemedelsmyndigheterna och de myndigheter som ansvarar for
patientsakerhet.

e Avskaffande av rutinméassig sakerhetsrapportering fran industrin for 1agrisklakemede,
gamlalékemedel och etablerade |&kemedel.

e Bestdmmelser om inlamning av periodiska sékerhetsrapporter, samordning av dessa
och lamnande av rekommendationer om produktmérkning, som en réttslig grund for
Emeas nya kommitté for sékerhetsdvervakning.

e Bestdmmelser om patientrapportering av missténkta biverkningar.

5. K ONSEKVENSBEDOMNING

De valda &gardsaternativen har konstaterats Overensstamma med den pagaende
internationella harmoniseringen inom sakerhetsdvervakning och kommer att leda till
Okad oOverensstammelse med de system som USA, Kanada och Japan anvander eller
haller paatt infora.

De valda &tgardsalternativen beréknas inte ha ndgon stérre miljopaverkan. Den 6kade I T-
anvandningen kommer att minska behovet av dverlappande pappersrapportering och den
Okade Oppenheten kommer att gora sakerhetsbedomningarna allmént tillgangliga pa
Internet.

Inget av aternativen har negativa konsekvenser for folkhdsan (den viktigaste
samhaéllskonsekvensen), och foljande alternativ har de mest positiva konsekvenserna:
kodifierade roller, ansvarsomraden och standarder, snabb kraftfull beslutsprocess pa EU-
nivd, Oppenhet och EU-samordning av information om |&kemedelssikerhet, béttre
produktinformation, béattre riskhantering inklusive hogkvalitativa sakerhetsstudier efter
det att produkten godkants, informationsutbyte om medicineringsfel och arbetsdelning
vid beddémning av periodiska sakerhetsrapporter.

Fordagen berdknas minska samhéllskostnaderna med minst 237 miljoner euro/ar i hela
EU. | basta fall kan besparingen bli 2,4 miljarder euro/ar. Nér det galler folkhédsan
beraknas forslagen radda minst 591 liv varje & i hela EU. | béasta fall kan 5910 liv
raddas varje ar.

For narvarande kostar det EU:s |akemedelsindustri ungefar 833 miljoner euro varje &r att
uppfylla EU-lagstiftningens krav pa sikerhetsovervakning, och med de féreslagna
atgardsalternativen skulle industrin inte langre behova lagga ut pengar pa 6verlappande
biverkningsrapportering, periodisk rapportering samt litteratur- och systemrapportering. |
stéllet skulle pengarna ga till proaktiv dvervakning, med insamling av hogkvalitativ
information genom riskhanteringsplanering och studier efter det att produkten godkants.
Tack vare forslagspaketet kommer |akemedelsindustrin i EU sammantaget, inklusive
denna omfordelning av kostnaderna, att spara uppskattningsvis 145 miljoner euro/ar,
vilket utgor 17,4 % av de nuvarande kostnaderna for sakerhetsovervakning.
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Under 2004 arbetade 317 personer vid EU:s regleringsmyndigheter med
sakerhetsovervakning av ldkemedel, och antalet har Okat nagot sedan dess. Forslagen
leder till kostnader for regleringsmyndigheterna, med en uppskattad engangskostnad for
genomforandet pa 3,9 miljoner euro for Emea och 3 miljoner euro for de behoriga
nationella myndigheternai hela EES, och |6pande arliga kostnader pa 10,1 miljoner euro
for Emea och 4,6 miljoner euro for de behdriga nationella myndigheterna i hela EES.
Enligt fordagen ska kostnaderna for sékerhetsbvervakning finansieras genom avgifter
fran industrin, och dessa avgifter ingar i berdkningarna av industrins kostnader, dér det
framgdr att industrin sammantaget kommer att géra en besparing pa 17,4 %. Det bor
noteras att dessa uppgifter inte nédvandigtvis kommer att ledartill direkta avgiftsokningar
eftersom inkomsterna frén avgifterna visar pa dverskott, &minstone for Emea.

6. SLUTSATS

Konsekvensanalysen visar att alla vinner pa okad dppenhet, effektivitet och kvalitet i
EU:s system for sdkerhetsvervakning, genom andringar av de befintliga EU-
bestdmmel serna. Folkhdsan forbéttras vasentligt i och med att minst 591 liv réddas och
237 miljoner euro sparas varje & i hela EU, och lakemedelsindustrin i EU gor en arlig
besparing pa 145 miljoner euro.
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