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ARBETSDOKUMENT FRAN KOMMISSIONENS AVDELNINGAR

SAMMANFATTNING AV KONSEKVENSBEDOMNINGSRAPPORTEN OM
OVERSYNEN AV DIREKTIV 2001/20/EG OM KLINISKA PROVNINGAR

Foljedokument till

Europaparlamentets och radets forslag till forordning

om kliniska prévningar av humanldkemedel och om upphavande av dir ektiv

2001/20/EG

PROBLEMFORMULERING

Kliniska provningar i den mening som avses i direktivet om kliniska provningar &r
|akemedel sundersokningar som utfors pa manniskor enligt ett forskningsprotokoll
och dar lé&kemedlen anvands utanfor normal klinisk praxis. Ansokningar om
godkannande for forsdjning och publikationer i medicinska tidskrifter baseras pa
data som genererats vid kliniska prévningar. Kliniska prévningar & darfor
nodvandiga for att man ska kunna utveckla l|akemedel och forbéttra den medicinska
behandlingen.

Kliniska prévningar regleras av direktiv 2001/20/EG om kliniska prévningar. Det
framsta syftet med direktivet & att garantera forsokspersonernas sakerhet och
réttigheter samt att sakerstélla att de data som genereras vid den kliniska prévningen
ar tillforlitliga och robusta.

Direktivet om kliniska provningar kritiseras av alla ber6rda parter (alltifran patienter
till forskare och néringdivet) for att ha orsakat en betydande nedgang i intresset for
patientinriktad forskning och dértill relaterade studier i EU. Det ar ett faktum att
antalet ansokningar om att f4 genomfoéra kliniska provningar i EU har sjunkit fran
5028 (2007) till 4400 (2010). Denna utveckling minskar avsevart Europas
konkurrenskraft nar det géller klinisk forskning och har darfér en negativ inverkan pa
utvecklingen av nya och innovativa behandlingsmetoder och |akemedel. De stérsta
problemen géller foljande fragor:

Separata ansokningar, varierande bedomningar och lagstadgad uppfdljning av
anstkningar om kliniska prévningar: Kliniska provningar kraver tillstand (inldamning
och bedémning) och lagstadgad uppfoljning/tillsyn. Trots att det ror sig om samma
Kliniska prévning sker ansokan, bedémning och uppfdoljning helt separat i de olika
medlemsstaterna. Inom varje medlemsstat ar dessutom tva separata organ inblandade
| forfarandet: den behdriga nationella myndigheten och en eler flera etiska
kommittéer. Detta system innebér stora administrativa bordor, och besvérliga hinder
for forskningen och darmed forsenad tillgang till innovativa och potentiellt
livraddande behandlingar.

Storre svarigheter med att genomfora kliniska provningar pa grund av att
lagstiftningskraven inte & anpassade till praktiska Overvaganden och behov:
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Riskerna for patientsdkerheten i en klinisk provning kan variera kraftigt, i synnerhet
beroende p& hur stor kunskap och vilka tidigare erfarenheter man har av det
|lakemedel som &r forema for den kliniska prévningen (provningsldkemedlet). Det &
mycket viktigt att ta hansyn till huruvida prévningslékemedlet redan & godkant i EU
eller ndgon annanstans. Direktivet om kliniska provningar tar dock inte upp dessa
skillnader i risker i tillracklig utstrackning och tar inte nog hansyn till dem. Istéllet
tenderar de skyldigheter och begransningar som faststélls i direktivet att géllai stort
sett oavsett vilken risk de utgor for forsokspersonernas sakerhet och utan
motsvarande praktiska dvervaganden och krav.

Kliniska provningars tillforlitlighet i en globaliserad forskningsmiljé: Det finns en
trend till globalisering av den kliniska forskningen, i synnerhet i riktning mot de nya
tillvaxtekonomierna. Klinisk forskning i global skala ar till fordel for de deltagande
landerna, deras befolkning och den globala folkhélsan. Men internationaliseringen av
Klinisk forskning utgér en utmaning nér det galler dvervakningen av att principerna
for god klinisk sed foljs.

SUBSIDIARITETSANALYS

Unionens lagstiftning om kliniska prévningar grundar sig pa artikel 114 i fordraget
om Europeiska unionens funktionssatt (EUF-fordraget). Pa grundval av artikel 114 i
EUF-fordraget utévar EU delad befogenhet.

Harmoniserade regler ger majlighet att hanvisartill resultaten av kliniska prévningar i
anstkningar om godkannande for att Sldppa ut ett |akemedel pa unionsmarknaden.
Detta & synnerligen viktigt eftersom praktiskt taget alla storre kliniska prévningar
ofta genomfdrs i mer &n en medlemsstat. | direktivet om kliniska provningar
faststalls darfor pa unionsniva de utttmmande regler som ska iakttas vid kliniska
prévningar.

Reglering av kliniska provningar ar forenligt med subsidiaritetsprincipen, men det
finns granser som faststélls i férdragen och som maste beaktas vid utformningen av
de olika alternativa forslagen till politiska dtgéarder: | fordraget faststélls gréanser for
harmonisering av etiska aspekter (dvs. i synnerhet behovet av att inhdmta informerat
samtycke fran forsokspersoner). Dessutom finns det flera aspekter som & av rent
nationell karaktar, sasom regler for att faststdlla vem som kan vara lega
stéllforetradare for en forsoksperson och regler om ansvar for skador som vallats en
forsoksperson.

MAL

e Mal nr 1: Ett modernt regelverk for inlamnande, bedémning och uppfdljning av
ansokningar om Kkliniska provningar dar hansyn tas till den multinationella
forskningsmiljon. De operativa malen & att minska den administrativa bordan
och driftskostnaderna, och forkorta vantetiden for att pdborja den kliniska
prévningen, i den man véantetiden orsakas av regelverket.

e MA nr 2. Rétdiga krav som & anpassade till praktiska Overvaganden,
begransningar och behov utan att aventyra forsokspersonernas sakerhet,
valbefinnande och réttigheter i kliniska provningar och utan att aventyra datans
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4.1.1.

4.1.2.

10.

4.1.3.

11.

4.1.4.

12.

13.

robusthet. De operativa malen & att minska den administrativa bérdan och
driftskostnaderna nér det galler tva viktiga rétsiiga krav: den arliga
sakerhetsrapporten och den obligatoriska forsakringen/skadeersattningen.

e MAl nr 3: Att hantera den globala dimensionen av kliniska provningar nar man
sakerstéller att principerna for god klinisk sed foljs. Det operativa malet &r att
sakerstélla att principerna for god klinisk sed fdljs vid kliniska provningar som
genomforsi lander utanfor EU.

ALTERNATIV

Mal nr 1 — Ett modernt regelverk for inlamnande, bedémning och uppfdljning
av ansokningar om kliniska prévningar

Alternativ 1/1 — Ingen atgard pa unionsniva — baseras pa frivilligt samarbete i
medlemsstater na (status-quo-alter nativet)

Alternativ 1/2 — Ett enda inlamnande och separat bedémning

Enligt detta alternativ |amnas ansokningarna in centralt via en webbportal pa EU-
niva och bedoms darefter separat i varje berdrd medlemsstat.

Alternativ 1/3 — Ett enda inlamnande gors och medlemsstater na bedémer gemensamt
de fragor sominteror etiska aspekter

Enligt detta alternativ lamnas ansokningarna in centralt och bedbéms darefter
gemensamt av de medlemsstater dar den kliniska provningen ager rum. Enligt detta
alternativ ska kommissionen eller 1akemedelsmyndigheten (bortsett fran det centrala
inldmningsstéllet, se ovan) enbart ldamna tekniskt stéd for den gemensamma
beddmningen och agera som formedlare vid den gemensamma beddmningen.

Alternativ 1/4 — Ett enda inldmnande gors och |akemedel smyndigheten beddmer de
fragor sominteror etiska aspekter

Enligt detta alternativ lamnas ansokningarna in centralt och beddéms centralt av en
vetenskaplig kommitté som finns pa och forvaltas av  Europeiska
|akemedel smyndigheten (nedan kallad 1akemedel smyndigheten).

Dessutom skulle varje berord mediemsstat utférda ett nationellt beslut som técker de
etiska aspekterna av den kliniska prévningen.
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Alternativl/5 — Valet av rattdlig form: antagande av texten till direktivet om kliniska
proévningar i formav en forordning

Alternativ 1/6 — Kombination av alternativ 1/3 (gemensam bedtmning) och
alternativ 1/5 (en forordning)

Mal nr 2 — Rattdiga krav som ar anpassade till praktiska Gvervaganden och
behov

Alternativ 2/1 — Ingen atgard pa EU-niva (status-quo-alter nativet)

Alternativ 2/2 — Utvidgad omfattning av icke-interventionsprdvningar

2 n

Direktivet om Kliniska prévningar & endast tillampligt pa " interventionsprovningar”,
inte pd ”icke-interventionsprovningar”. |cke-interventionsprévningar & prévningar
med godkanda |&kemedel, déar forsokspersonerna inte utses i forvag och dar ingen
ytterligare intervention &ger rum. Detta alternativ skulle innebéra att rackvidden for
icke-interventionsprévningar utvidgas genom att det sista kravet tas bort (ytterligare
intervention). Foljaktligen skulle tillampningsomradet for direktivet om kliniska
prévningar bli snévare.

Alternativ 2/3 — Utesluta icke-kommersiella sponsorer

De krav som faststélls i direktivet om kliniska provningar & sérskilt betungande for
sponsorer som inte altid har de medel och resurser som kravs for att uppfylla kraven.
Detta géller framst icke-kommersiella sponsorer. Icke-kommersiella sponsorer ar
oftast universitet eller akademiska institutioner, stiftelser och
valgorenhetsorganisationer. Detta alternativ skulle folja Forenta staternas och Japans
exempel genom att utesluta icke-kommersiella sponsorer fran tillampningsomradet
for férordningen om kliniska prévningar.

Alternativ 2/4 — Avskaffa de rattsiga kraven pa grundval av kunskaperna om
provningsl ékemed| et

Detta dternativ skulle undanrja vissa réattsdiga krav (t.ex. obligatorisk
forsakring/skadeersittning och obligatorisk arlig sakerhetsrapport) for kliniska
provningar med ldkemedel som har godkants for forsdljning och som anvands foér
den godkanda indikationen eller med provningslékemedel som provas for ett valkant
anvandningssétt.

Alternativ 2/5 — Forsakring/Frivillig nationell skadeer sattningsmekanism

Detta adternativn. & endast relevant for frgan om  obligatorisk
forsakring/skadeersattning. Det skulle innebéra att medlemsstaterna blir skyldiga att
ombesorja en skadeersattningsmekanism for kliniska prévningar som genomfors pa
deras territorium med hansyn till det nationella réttdiga systemet for
ansvarsskyldighet. Det skulle vara frivilligt for sponsorerna att ansluta sig till denna
nationella skadeerséttningsmekanism.
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Alternativ 2/6 — Kombination av alternativ 2/4 och 2/5

Detta aternativ. & endast relevant i den man den obligatoriska
forsakringen/skadeerséttningen berdrs: Kliniska prévningar med |&g risk skulle
undantas fran kravet pa forsakring/skadeersattning (alternativ 2/4). Andra kliniska
provningar skulle omfattas av den obligatoriska skadeersattningsmekanismen
(alternativ 2/5).

Mal nr 3 — Att hantera den globala dimensionen av kliniska prévningar nar
man saker stéller att principernafor god klinisk sed foljs

Alternativ 3/1: Fortsatta som tidigare (status-quo-alter nativet)

Alternativet med savreglering skulle innebéra att man fortsétter att forlita sig pa
frivilliga dtaganden fran sponsorer for att sakerstélla att kliniska prévningar i lander
utanfér EU sker i enlighet med god klinisk sed, att 1ander utanfér EU utvar tillsyn
och gor inspektioner inom sin jurisdiktion, och att inspektorer fran medlemsstaterna
gor inspektioner i samband med anstkningar om godkénnande for forsaljning.

Alternativ 3/2: Okad Oppenhet for att underlatta inspektioner for att kontrollera att
god klinisk sed fdljs

Detta alternativ skulle leda till att sponsorer blir skyldiga att officiellt registrera alla
kliniska provningar vars resultat senare anvands i en ansbkan om tillstand for en
klinisk provning eller om godkannande for forsaljning for ett |akemedel. Det skulle
gora det mojligt for tillsynsmyndigheterna att ingripa och dvervaka dessa kliniska
provningar. Det skulle ocksa 6ka trycket pa sponsorerna att folja god klinisk sed.

Alternativ 3/3: Inspektioner av regelverken for klinisk provning i 1&nder utanfoér EU

Genom detta alternativ  infors mojligheten  for  kommissionen  eller
|akemedel smyndigheten att gora inspektioner i lander utanfor EU i syfte att bedéma
om deras regelverk och tillsynssystem for kliniska provningar ar likvéardiga med dem
i EU.

Alternativ 3/4: Lakemedelsmyndighetens inspektioner i l&nder utanfor EU for att
kontrollera att god klinisk sed foljs

Enligt detta aternativ skulle |&kemedelsmyndigheten eller kommissionen ges
befogenhet att utfora inspektioner pa provningsstallen i lander utanfor EU utan att
behdva anvénda sig av den inspektionskapacitet som medlemsstaterna frivilligt
tillhandahaller.
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Alternativ 3/5: Kombination av alternativ 3/2 och 3/3

K ONSEKVENSBEDOMNING

Mal nr 1 — Ett modernt regelverk for inlamnande, beddmning och uppféljning
av ansokningar om kliniska prdévningar

Alternativ 1/1: Ingen atgard pa unionsniva — baseras pa frivilligt samarbete mellan
medlemsstater na (status-quo-alter nativet)

| fraga om de sociaa effekterna och halsoeffekterna sékerstéller det nuvarande
lappverket av separata bedomningsférfaranden for kliniska prévningar i varje berérd
medlemsstat inte nbdvandigtvis hogsta maéjliga bedomningsstandard i EU. Dessutom
kan samma kliniska provningar bli foremal for olika andringar och anpassningar
under tillstandsforfarandet. Dessa skillnader kan inverka pa de data som genereras
vid provningen. Om genomférandet och utformningen av prévningen skiljer sig for
mycket & mellan olika medlemsstater, kan sponsorerna besluta att dterkalla den
Kliniska provningen i en eller flera av dem. Detta innebér att patienterna i dessa
medlemsstater inte far ta del av de potentiella fordelarna med klinisk forskning,
nagot som leder till ojamlikhet pa folkha soomradet.

Né&r det géller de ekonomiska konsekvenserna medfor direktivet om kliniska
provningar administrativa kostnader pa ca 306 miljoner euro per & och operativa
icke-administrativa kostnader pa ca 2 200 miljoner euro per ar.

Alternativ 1/2 — Ett enda inlamnande och separat bedémning

Vad gdler inverkan i termer av hdlsa och patientsékerhet skulle det inte bli nagon
forandring jamfort med den nuvarande situationen.

N&r det géller de ekonomiska konsekvenserna skulle detta alternativ minska de
administrativa kostnaderna till 45,5 miljoner euro. Néar det galler de operativa
kostnaderna, skulle situationen vara identisk med alternativ /1, eftersom detta
aternativ & begransat till ett IT-verktyg for att [amna information. Nér det géller
kostnaderna for inforande varierar engangskostnaderna for IT och de l6pande
kostnaderna beroende pa vilken teknisk lGsning som anvands och varierar mellan
1,62 miljoner euro och 6,3 miljoner i engangskostnad samt |6pande kostnader mellan
0,34 miljoner euro (plus 0,25 heltidsekvivalenter) och 1,26 miljoner euro (plus 19
heltidsekvivalenter). Vilken teknisk 10sning som ska anvéndas & néra kopplat till
besutet om huruvida det centraa inlamningsstdllet ska finnas hos
|akemedel smyndigheten eller kommissionen. Detta & ett politiskt beslut som ska
fattasi ett senare stadium, varvid konsekvensbeddmningen bor fungera som ett std.

Alternativ 1/3 — Ett enda inldamnande gors och medlemsstater na bedémer gemensamt
de fragor sominteror etiska aspekter

| fréga om sociala effekter och halsoeffekter skulle skyddet av forstkspersonerna och
deras sdkerhet och réttigheter forbéttras jamfort med status-quo-alternativet, eftersom
sakkunskap fran olika medlemsstater skulle ssmmanforas. Med ett enhetligt svar pa
begéran om genomfdrande av en klinisk provning skulle kliniska prévningar kunna
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5.1.4.

30.

31.

5.15.

32.

inledas snabbare pa grundval av ett identiskt provningsprotokoll, vilket undanréjer de
ojamlikheter som identifieratsi status-quo-alternativet.

| frAga om ekonomiska konsekvenser skulle detta handlingsalternativ i stor
utstrackning ha samma péverkan som dternativ /2. Det skulle minska de
administrativa kostnaderna till 34,3 miljoner euro, dvs. en besparing med 271,7
miljoner euro per & jamfort med status-quo-alternativet. | form av operativa
kostnader skulle detta alternativ avsevért sénka kostnaderna fér att genomféra
Kliniska prévningar i EU (besparingarna skulle varai storleksordningen 440 miljoner
euro).

Beroende pa omfattningen av stodstrukturen ligger resursbehoven pa mellan 1,5 och
7 heltidsekvivalenter. Vilken omfattning man véljer att ge stodstrukturen & kopplat
till beslutet om vem som ska tillhandahalla den: |akemedelsmyndigheten eller
kommissionen. Detta & ett politiskt beslut som ska fattasi ett senare stadium, varvid
konsekvensbedémningen bor fungera som ett stéd.

Alternativ 1/4: Ett enda inlamnande gors och |akemedelsmyndigheten beddmer de
fragor sominte ror etiska aspekter

| fraga om sociala effekter och halsoeffekter har detta alternativ fordelen att det
involverar samtliga medlemsstater och att den sakkunskap som finns hos de olika
myndigheterna samlas pa ett stdlle. Detta alternativ skulle dock kunna leda till
fordrojd start av den kliniska prévningen, eftersom det dubbla tillstandssystemet (pa
nationell niva och EU-nivd) sannolikt leder till motstridigheter och dérigenom skapar
ytterligare fordrojningar nér det galler att 16sa dessa. Dessutom skulle medverkan av
samtliga medlemsstater, inklusive medlemsstater som inte nodvandigtvis bercrs,
komplicera diskussionerna och férsvara kompromisslGsningar. Detta alternativ skulle
dven resultera i ett "institutionellt kontinuum” hela vagen fran tillstandsforfarandet
for kliniska prévningar genom utvecklingen av ett |akemedel och fram till
godkénnandet for forsdljning av den produkt som blir slutresultatet. Detta medfor en
risk for att det inte finns nagon som kan bedéma uppgifterna med nya 6gon i slutet
av utvecklingsprocessen under ansokningsforfarandet for godkdnnande for
forsaljning.

Vad gédler de ekonomiska féljdernalkostnaderna skulle detta alternativ leda till
besparingar pa 264,2 miljoner euro i administrativa kostnader. Effekterna nar det
galler driftskostnader skulle vara desamma som i alternativ 1/3, dvs. besparingar pa
omkring 440 miljoner euro. Kostnaderna for inférande skulle i huvudsak réra det
faktum att lakemedelsmyndigheten far ytterligare en roll att spela Det extra
personalbehovet skulle uppskattningsvis ligga i storleksordningen 4 000
heltidsekvivalenter.

Alternativ 1/5 — Val av rattslig form — Antagande av texten till direktivet om kliniska
provningar i formav en forordning

Detta alternativ skulle sakerstélla att medlemsstaterna grundar sin bedémning av en
anstkan om tillstand fér en klinisk préovning pa en identisk text, och inte pa olika,
oundvikligen skiljaktiga, nationellainforlivandedtgarder.
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Alternativ 1/6 — Kombination av alternativ 1/3 (gemensam bedtmning) och
alternativ 1/5 (en forordning)

Med detta alternativ skulle den gemensamma beddémningen (alternativ 1/3) stérkas
genom en réttsakt i form av en férordning (alternativl/5). Detta skulle underlétta
samarbetet mellan medlemsstaterna vid bedomningen av en anstkan om att fa
genomfoéraen klinisk prévning.

Mal nr 2 — Raéttdliga krav som &r anpassade till praktiska vervaganden och
behov

Alternativ 2/1: Inga atgarder pa EU-niva (status quo-alternativ)

Den obligatoriska forsakringen/skadeersittningen sakerstéller att forsokspersonerna
far ersdttning vid skador till féljd av en klinisk prévning, oavsett vilken ekonomisk
stéllning sponsorn eller prévaren har. Den arliga sakerhetsrapporten kan vara ett
anvandbart verktyg for nationella konkurrensmyndigheter eller de etiska
kommittéerna for att Overvaka och félja upp sdkerhetsprofilen hos ett
provningslakemedel, sérskilt om den férening som anvands till stor del fortfarande &r
okand och annu inte har godkants.

De arliga kostnaderna fér den obligatoriska forsakringen/skadeersdttningen och
sakerhetsrapporten ar ungefar 222,8 miljoner euro, plus administrativa kostnader pa
7,2 miljoner euro. A andra sidan kréver ca 0,025 % av ala forsokspersoner med
framgang ersittning for skador i en klinisk prévning. Varje skadestandskrav &r i
genomsnitt vart mellan 3 000 och 6 000 euro.

Alternativ 2/2 — Utvidgad omfattning av icke-interventionsstudier

| fraga om sociala effekter och hélsoeffekter skulle den omedelbara konsekvensen
vara att dessa studier regleras pa nationell niva av medlemsstaterna. Beroende pa
vilka dtgarder som varje mediemsstat vidtar skulle detta kunna innebéra stréngare
eler liberaare reglering eller till och med ingen reglering alls fér denna typ av
studie. Vad gdller de ekonomiska konsekvenserna/kostnaderna skulle detta alternativ
medfora besparingar pa 16,98 miljoner euro i driftskostnader, plus 219 000 euro for
administrativa kostnader.

Alternativ 2/3 — Utedluta icke-kommersiella sponsorer

| frdga om sociala effekter och halsoeffekter skulle forsokspersoner som deltar i en
klinisk prévning som drivs av en icke-kommersiell sponsor inte ha nagot skydd pa
EU-niva. Inte heller skulle man tillampa EU:s regler som garanterar att data ar
tillforlitliga och robusta. Detta skulle vara en stor nackdel nér det géller att skapa lika
villkor for kliniska prévningar i EU utan att &ventyra skyddet av patienternas
réttigheter och sakerhet i EU och datans robusthet i EU. Detta alternativ skulle ocksa
ha en negativ inverkan pa folkhalsan i allménhet. Kliniska prévningar som drivs av
icke-kommersiella sponsorer kan ha en avgorande inverkan pa folkhédsan eftersom
resultaten kan publiceras och darfor inverka pa valet av behandlingsmdjligheter och
behandling i almanhet.
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Vad gdler de ekonomiska konsekvensernalkostnaderna skulle detta alternativ
medfora besparingar pa 73,9 miljoner euro i driftskostnader plus 926 000 euro i
administrativa kostnader.

Alternativ 2/4: Avskaffa de rattsliga kraven pa grundval av kunskaperna om
provningsl ékemed| et

Kliniska préovningar med godkanda lékemedel medfor en risk for manniskors halsa
som i ett typiskt fall endast & obetydligt hogre @& den man |6per vid standardvard,
om en sddan risk als foreligger. Att avskaffa kravet pa forsakring/skadeerséttning
och skyldigheten att 1amna en arlig sékerhetsrapport skulle inte fa ndgon markbar
inverkan pa forsokspersonernas skydd. Sarskilt i fraga om forsakring skulle det om
en (osannolik) skada uppstar finnas ett antal kompletterande forsékringar, t.ex.
produktansvarsforsakringar som tecknas av innehavaren av godkannandet for
forsdljning for det godkanda l&kemedlet och forsdkringar mot yrkesméssiga
forsummelser som tecknas av behandlande |8kare.

Vad gdler de ekonomiska konsekvensernalkostnaderna skulle detta alternativ
medfora besparingar pa 34 miljoner euro (driftskostnader) och 438 000 euro for
administrativa kostnader.

Alternativ 2/5 — Forsakring/Frivillig nationell skadeer sattningsmekanism

En nationell skadeerséttningsmekanism skulle ge samma garanti om skadestand till
en forsoksperson som lidit skada som den obligatoriska forsakring/skadeerséttning
som i nul&get krévs enligt direktivet om kliniska provningar.

De administrativa och operativa kostnaderna foér sponsorerna skulle vara begransade
och ge betydande besparingar jamfért med status-quo-alternativet. Nar det géller
kostnaderna for inforande, t.ex. antalet skadestandsansprak som godkanns, skulle
kostnaderna for medlemsstaterna begransas till cirka 0,817 miljoner euro per &r.

Alternativ 2/6 — Kombination av alternativ 2/4 och 2/5

Effekterna nér det géller folkhdsa och patientsékerhet skulle vara summan av
aternativ 2/4 och 2/5: Lagriskprovningar skulle omfattas av andra ansvarssystem
(produktansvar etc.). Andra provningar an lagriskprévningar skulle omfattas av den
nationella  skadeersdttningsmekanismen. Vad  gédller de  ekonomiska
konsekvenserna/lkostnaderna skulle besparingarna med detta aternativ vara 0,03
miljoner euro hdgre an med alternativ 2/5.

Mal nr 3: Att hantera den globala dimensionen av kliniska provningar nar man
sakerstaller att principernafor god klinisk sed fdljs

Alternativ 3/1: Fortsatta som tidigare (status-quo-alter nativet)

Detta dternativ skulle inte gora de mgjligt att 16sa de problem som togs upp i
problembeskrivningen.
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49,
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50.
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51.

52.

Alternativ 3/2: Okad Oppenhet for att underlatta inspektioner for att kontrollera att
god klinisk sed fdljs

Detta alternativ skulle bidra till att genom 6kad Oppenhet sdkerstélla att god klinisk
sed fdljs. De ekonomiska konsekvenserna/kostnaderna for sponsorer kommer framst
att mérkas nér det géller de administrativa kostnaderna (cirka 6,72 miljoner euro per
ar) for att 1amna information om kliniska prévningar i lander utanfor EU till ett
offentligt register.

Alternativ 3/3: Inspektioner av regelverken for klinisk provning i 1&nder utanfoér EU

Detta aternativ skulle bidra till att sékerstélla att sddana data fran kliniska
provningar som avses i ansbkningar om godkénnande for forsdljning i EU &r
tillforlitliga och robusta. Det skulle stérka den allménna regeln att kliniska data fran
tredjel ander maste harrora fran kliniska provningar som grundar sig pa principer som
ar likvardigamed dem som géller i EU.

Vad gdler de ekonomiska konsekvensernalkostnaderna & kostnaderna for
genomforandet mest relevanta: de ligger pa ungefar 5 heltidsekvivalenter per ar, plus
kostnader pa ca 76 000 euro.

Alternativ 3/4. Lakemedelsmyndighetens inspektioner i lander utanfor EU for att
kontrollera att god klinisk sed foljs

Detta aternativ skulle bidra till att sakerstélla efterlevnaden av god klinisk sed vid
Kliniska prévningar som genomforsi ett land utanfor EU. Det skulle emellertid vara
omgjligt att regelbundet och systematiskt inspektera alla provningsstallen. Dessutom
gors inspektioner vanligtvis i samband med forfarandet for godkénnande for
forsaljning, dvs. flera dr efter det att den kliniska provningen har slutforts.

Resursbehoven pa EU-niva skulle ligga pa cirka 1 300 heltidsekvivalenter.

Alternativ 3/5: Kombination av alternativ 3/2 och 3/3

En kombination av dessa tva alternativ skulle ytterligare forstarka den verkan som de
enskilda adlternativen skulle f& Oppenheten (alternativ 3/2) mojliggor mer
malinriktade inspektioner av regelverken i lander utanfor EU.

JAMFORELSE AV ALTERNATIVEN

Mal nr 1 — Ett modernt regelverk for inlamnande, beddmning och uppféljning
av ansbkningar om kliniska prévningar

Status-quo-alternativet ar otillrackligt for att 16sa problemet. Alternativ 1/2 (separat
beddmning), 1/3 (gemensam beddémning utférd av medlemsstaterna) och 1/4
(bedbémning utford av lakemedelsmyndigheten) har visserligen en gemensam
komponent (ett centralt inlamningsstélle) men de & inte forenliga.

Den gemensamma komponenten i alternativ 1/2, 1/3 och 1/4 minskar kraftigt de
administrativa kostnaderna och bidrar salundatill att angripa problemet.
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6.2.

57.

58.

59.

Alternativ 1/2 behandlar emellertid i otillracklig grad frégan om separata
bedémningar av identiska frégor som rér samma kliniska prévning. | detta avseende
& alternativ 1/3 och 1/4 att foredra eftersom de inte bara behandlar inldmnande utan
ocksd bedomning av en ansbkan om tillstdnd for en klinisk provning. Vid en
jamforelse mellan alternativ /3 och 1/4 framgar det att alternativ 1/4 leder till ett
mycket tungrott system som riskerar att resultera i forseningar. Det inbegriper varje
medlemsstat, vilket & ontdigt med tanke pa de kliniska prévningarnas utbredning.
Endast omkring 6 % av alla kliniska provningar utforsi ata medlemsstater eller mer.
Med tanke pa detta forefaller det oproportionerligt att involvera varje medlemsstat i
bedémningen av ansokningar om tillstand for kliniska prévningar. Dessutom leder
det dubbla godkannandeforfarandet (pa EU-niva och nationell niva) i aternativ 1/4
till nya komplikationer som skulle undvikas med alternativ 1/3.

Alternativ 1/3 ger ett mer |&tthanterligt forfarande an alternativ /4. | samband med
det forsta godkénnandet involveras endast de medlemsstater dar den kliniska
provningen ska genomforas (ett system skulle behova inréttas for att senare utvidga
provningen till andra medlemsstater). Med alternativ 1/3 skulle tillstanden ocksa
troligen vara billigare och snabbare @&n med alternativ 1/4. Detta & av intresse for i
synnerhet akademisk forskning samt sma och mede! stora foretag.

Alternativ /5 (forordning 1 stéllet for direktiv) & inte ett alternativ utan ett
komplement. Det skulle sdkerstdlla att beddmning av en klinisk prévning och
uppfoljning sker pa grundval av identiska kriterier.

Alternativ 1/6 & en kombination av alternativ 1/3 och 1/5. Det bidrar ytterligare till
uppnadendet av mal nr 1 genom att tillhandahdlla en identisk réttslig ram for tillstand
for kliniska provningar, vilket underldttar det samarbete mellan medlemsstaterna som
forutsesi alternativ 1/3. Detta bidrar till uppndendet av de operativa malen att minska
I synnerhet administrativa bordor och férseningar.

Mal nr 2 — Réttdiga krav som &r anpassade till praktiska dvervaganden och
behov

Status quo-alternativet atgéardar inte det konstaterade problemet. Alternativ 2/2
(utvidgning av tillampningsomrédet for icke-interventionsprévningar) och 2/3
(uteslutning av icke-kommersiella sponsorer) leder till att lagstiftningsansvaret
flyttas tillbaka till medlemsstaterna. Dessutom &r det betraffande alternativ 2/3 svart
att forsta varfor bestammelser avsedda att skydda forsokspersoners sakerhet och
réttigheter samt tillforlitlighet och robusthet hos data bor tillampas pa vissa typer av
sponsorer men inte pa andra.

Alternativ 2/4 (avskaffa krav pa grundval av kunskaperna om provnings akemedlet)
innebdr mindre besparingar for sponsorerna an alternativ 2/3. Nér det géller folkhdsa
och patientsakerhet ar det dock battre an alternativ 2/3 eftersom det inte gér ndgon
skillnad mellan icke-kommersiella sponsorer och néringslivssponsorer och &r inriktat
pa ett objektivt kriterium: prévningsl dkemedlets godkannandestatus.

Alternativ 2/5 (nationell skadeersédttningsmekanism) kan vara ett anvandbart och
kostnadseffektivt verktyg for att hantera den specifika fragan om obligatorisk
forsakring/skadeersattning.

12

SV



60.

6.3.

61.

62.

63.

65.

SV

Alternativ 2/6 & en kombination av alternativ 2/4 och 2/5. Kombinationen minskar
de administrativa bordorna mer an alternativ 2/5 utan att aventyra patientsakerheten.

Mal nr 3: Att hantera den globala dimensionen av kliniska provningar nar man
sakerstéller att principernafér god klinisk sed foljs

Status-quo-alternativet & inte tillfredsstéllande. Alternativ 3/3 (inspektioner av
regelverken for klinisk provning i lander utanfor EU) och 3/4
(Iékemedel smyndighetens inspektioner av god klinisk sed i lander utanfér EU) har
relativt likartade effekter i fraga om mauppfyllelse, men dtgarderna ar olika. Deras
inverkan varierar avsevart i fraga om konsekvenser for resurserna pa EU-niva. Nar
det gdller aternativ 3/4 tillater budgetrestriktioner for nérvarande inte en 6kning av
inspektionsverksamheten i enlighet med alternativ 3/4. Bedémningen av effekterna
av alternativ 3/3 visar att mycket kan uppnas med betydligt farre resurser &n vad som
angesi aternativ 3/4.

Alternativ 3/2 (skyldighet att registrera alla kliniska provningar) kan vara ett
vardefullt bidrag till en effektiv kontroll av kliniska provningar som genomfors i
lander utanfor EU. Bordan for sponsorn, som & begransad till administrativa
kostnader, &r godtagbar med tanke pa de fordelar som skapas av detta alternativ.

Alternativ 3/5 @ en kombination av aternativ 3/2 och 3/4: Denna kombination
stérker ytterligare verktygen for att kontrollera och sékerstélla dverensstammelse,
eftersom det gor det majligt att gora mer malinriktade systeminspektioner.

FOREDRAGNA ALTERNATIV

Nar det gdler md nrl & det basta valet aternativ 1/6, som mdjliggor snabbt
godkannande utan att man inréttar nagon ny, central byrakrati. Dessutom underlttar
detta alternativ, dar en forordning foreslas, samarbetet mellan medlemsstaterna. Nar
det géler mad nr2 & det basta alternativet 2/6, som minskar kostnaderna
(administrativa bordor och driftskostnader) vasentligt utan att man ger avkall pa
patientsakerheten. N&r det galler ma nr3 & det basta alternativet 3/5, som
kombinerar en resurseffektiv inspektion av regelverken med en hogre grad av
Oppenhet, for att man ska kunna malinrikta inspektionerna.

OVERVAKNING OCH UTVARDERING

En central indikator for att uppna mden & antalet ansokningar om tillstand for
Kliniska provningar i EU och antalet multinationella kliniska prévningar som
genomfors i EU, de kostnader for kliniska provningar som genereras av lagstiftning
och en forsenad start pa en klinisk prévning. Detta kommer att utvérderas av
kommissionen genom regelbundna rapporter fran EU-databasen for kliniska
provningar, ett offentligt samrdd samt anordnande och deltagande i forum dar
lagstiftningen utvérderas av bertrda parter.

13

SV



	1. PROBLEMFORMULERING
	2. SUBSIDIARITETSANALYS
	3. MÅL
	4. ALTERNATIV
	4.1. Mål nr 1 – Ett modernt regelverk för inlämnande, bedömning och uppföljning av ansökningar om kliniska prövningar
	4.1.1. Alternativ 1/1 – Ingen åtgärd på unionsnivå – baseras på frivilligt samarbete i medlemsstaterna (status-quo-alternativet
	4.1.2. Alternativ 1/2 – Ett enda inlämnande och separat bedömning
	4.1.3. Alternativ 1/3 – Ett enda inlämnande görs och medlemsstaterna bedömer gemensamt de frågor som inte rör etiska aspekter
	4.1.4. Alternativ 1/4 – Ett enda inlämnande görs och läkemedelsmyndigheten bedömer de frågor som inte rör etiska aspekter
	4.1.5. Alternativ1/5 – Valet av rättslig form: antagande av texten till direktivet om kliniska prövningar i form av en förordni
	4.1.6. Alternativ 1/6 – Kombination av alternativ 1/3 (gemensam bedömning) och alternativ 1/5 (en förordning)

	4.2. Mål nr 2 — Rättsliga krav som är anpassade till praktiska överväganden och behov
	4.2.1. Alternativ 2/1 – Ingen åtgärd på EU-nivå (status-quo-alternativet)
	4.2.2. Alternativ 2/2 — Utvidgad omfattning av icke-interventionsprövningar
	4.2.3. Alternativ 2/3 – Utesluta icke-kommersiella sponsorer
	4.2.4. Alternativ 2/4 – Avskaffa de rättsliga kraven på grundval av kunskaperna om prövningsläkemedlet
	4.2.5. Alternativ 2/5 – Försäkring/Frivillig nationell skadeersättningsmekanism
	4.2.6. Alternativ 2/6 – Kombination av alternativ 2/4 och 2/5

	4.3. Mål nr 3 – Att hantera den globala dimensionen av kliniska prövningar när man säkerställer att principerna för god klinisk
	4.3.1. Alternativ 3/1: Fortsätta som tidigare (status-quo-alternativet)
	4.3.2. Alternativ 3/2: Ökad öppenhet för att underlätta inspektioner för att kontrollera att god klinisk sed följs
	4.3.3. Alternativ 3/3: Inspektioner av regelverken för klinisk prövning i länder utanför EU
	4.3.4. Alternativ 3/4: Läkemedelsmyndighetens inspektioner i länder utanför EU för att kontrollera att god klinisk sed följs
	4.3.5. Alternativ 3/5: Kombination av alternativ 3/2 och 3/3


	5. KONSEKVENSBEDÖMNING
	5.1. Mål nr 1 – Ett modernt regelverk för inlämnande, bedömning och uppföljning av ansökningar om kliniska prövningar
	5.1.1. Alternativ 1/1: Ingen åtgärd på unionsnivå – baseras på frivilligt samarbete mellan medlemsstaterna (status-quo-alternat
	5.1.2. Alternativ 1/2 – Ett enda inlämnande och separat bedömning
	5.1.3. Alternativ 1/3 – Ett enda inlämnande görs och medlemsstaterna bedömer gemensamt de frågor som inte rör etiska aspekter
	5.1.4. Alternativ 1/4: Ett enda inlämnande görs och läkemedelsmyndigheten bedömer de frågor som inte rör etiska aspekter
	5.1.5. Alternativ 1/5 – Val av rättslig form – Antagande av texten till direktivet om kliniska prövningar i form av en förordni
	5.1.6. Alternativ 1/6 – Kombination av alternativ 1/3 (gemensam bedömning) och alternativ 1/5 (en förordning)

	5.2. Mål nr 2 — Rättsliga krav som är anpassade till praktiska överväganden och behov
	5.2.1. Alternativ 2/1: Inga åtgärder på EU-nivå (status quo-alternativ)
	5.2.2. Alternativ 2/2 — Utvidgad omfattning av icke-interventionsstudier
	5.2.3. Alternativ 2/3 – Utesluta icke-kommersiella sponsorer
	5.2.4. Alternativ 2/4: Avskaffa de rättsliga kraven på grundval av kunskaperna om prövningsläkemedlet
	5.2.5. Alternativ 2/5 – Försäkring/Frivillig nationell skadeersättningsmekanism
	5.2.6. Alternativ 2/6 – Kombination av alternativ 2/4 och 2/5

	5.3. Mål nr 3: Att hantera den globala dimensionen av kliniska prövningar när man säkerställer att principerna för god klinisk 
	5.3.1. Alternativ 3/1: Fortsätta som tidigare (status-quo-alternativet)
	5.3.2. Alternativ 3/2: Ökad öppenhet för att underlätta inspektioner för att kontrollera att god klinisk sed följs
	5.3.3. Alternativ 3/3: Inspektioner av regelverken för klinisk prövning i länder utanför EU
	5.3.4. Alternativ 3/4: Läkemedelsmyndighetens inspektioner i länder utanför EU för att kontrollera att god klinisk sed följs
	5.3.5. Alternativ 3/5: Kombination av alternativ 3/2 och 3/3


	6. JÄMFÖRELSE AV ALTERNATIVEN
	6.1. Mål nr 1 – Ett modernt regelverk för inlämnande, bedömning och uppföljning av ansökningar om kliniska prövningar
	6.2. Mål nr 2 — Rättsliga krav som är anpassade till praktiska överväganden och behov
	6.3. Mål nr 3: Att hantera den globala dimensionen av kliniska prövningar när man säkerställer att principerna för god klinisk 

	7. FÖREDRAGNA ALTERNATIV
	8. ÖVERVAKNING OCH UTVÄRDERING

