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SUNDHEDS-

ALDREMINISTERIET

Til adressaterne pa hegringslisten

Hgring vedr. udkast til endring af bekendtggrelse nr. 710 af 1. juni 2016 om
information og samtykke til deltagelse i sundhedsvidenskabelige
forskningsprojekter samt om anmeldelse af og tilsyn med sundhedsvidenskabelige
forskningsprojekter.

Hermed fremsendes med henblik pa hgring udkast til 2endret bekendtggrelse om
information og samtykke til deltagelse i sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter
samt om anmeldelse af og tilsyn med sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter.

Ministeriet foreslar 3 sendringer i bekendtggrelsen. Da zendringerne har

erhvervsrettet konsekvenser, kan andringerne kun traede i kraft 1. januar eller 1. juli.

Ministeriet forventer, at udkast til eendring af bekendtggrelse treeder i kraft 1. januar
2017, dog afhaengig af de indkomne hgringssvar.

1. Detforeslas at indsaette et nyt 2 pkt. i bekendtggrelsens § 3, stk. 1, nr. 1:

1) Dokumentation for sponsors og den forsggsansvarliges identit og den
fors@gsansvarliges uddannelse og erfaringer, herunder klinisk erfaring og
forskningserfaring. Hvis fors@get angdr kliniske fors@g med laegemidler, og
forsgqet udfgres pd flere forskellige forsggssteder i Danmark, skal de i pkt. 1
naevnte dokumenter, indsendes for hver af de forsggsansvarlige fra hvert
fors@gssted i Danmark.

Baggrund for eendringen
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Af GCP-direktivets artikel 6, stk. 3, litra d, fremgar, at den etiske komité afgiver sin
udtalelse om forsgget under hensyn til bl.a. investigators og stgttepersonalets
egnethed.

| overensstemmelse hermed fremgar det af komitélovens § 21, stk. 1, nr. 2, at det er
en betingelse for meddelelse af tilladelse til et sundhedsvidenskabeligt
forskningsprojekt, som angar kliniske forsgg med lzegemidler, at den
forspgsansvarlige er kvalificeret til at treeffe behandlingsmaessige beslutninger og har
en behgrig sundhedsvidenskabelig uddannelse som laege eller, hvor det er relevant,
tandlaege og har og klinisk erfaring.

Af bekendtggrelse nr. 695 af 12. juni 2013 om god klinisk praksis i forbindelse med
kliniske forsgg med lsegemidler pa mennesker (GCP-bekendtggrelsen) § 5, stk. 1, nr.
4, fremgar, at sponsor skal sikre, at investigator har dokumenteret erfaring med eller
viden om principperne for god klinisk praksis. Det skal kunne dokumenteres ved
curriculum vitae eller anden relevant dokumentation.

Af pkt. 4.7 i EU Kommissionens ”Detailed guidance on the application format and
documentation to be submitted in an application for an Ethics Committe opion on
the clinical trial on medicinal products for human use, februar 2006” fremgar, at for
multicenterforsgg, skal den videnskabsetiske komité vurdere den primaere
forsggsleders egnethed pa hvert enkelt forsggssted.

Det er derfor ministeriets vurdering, at den videnskabsetiske komité skal pase, at
hver enkelt forsggsansvarlig pa de forskellige forsggssteder er kvalificeret til at traeffe
behandlingsmaessige beslutninger og har en behgrig uddannelse og klinisk erfaring.
Men det fremgar i dag ikke eksplicit i komitéloven eller dertilhgrende
bekendtggrelser, at der skal indsendes CV og uddannelsesbevis for hver af de
forsggsansvarlige fra hvert forsggssted i Danmark.

National Videnskabsetisk Komité (NVK) har dog oplyst, at i praksis indsendes CV og
uddannelsesbevis for de forsggsansvarlige pa alle sites (i Danmark) allerede i dag. Det
fremgar ogsa af de regionale komitéers tjekliste afsnit A, pkt. 10, at i
leegemiddelforsgg med flere danske forsggssites, skal der indsendes CV og
uddannelsesbevis for alle de danske forsggsansvarlige.

Den foreslGede aendring

Ministeriet foreslar derfor, at det praeciseres i bekendtggrelsens § 3, stk. 1, nr. 1, at
hvis forsgget angar kliniske forsgg med laagemidler og udfgres pa flere forskellige
forsggssteder i Danmark, skal CV og uddannelsesbevis indsendes for hver af de
forsggsansvarlige fra hvert forsggssted i Danmark, saledes at den nuvaerende praksis
ligeledes fremgar af bekendtggrelsen.

Lov nr. 620 af 8. juni 2016 og forordning nr. 536/2014 om kliniske forsag med
leegemidler

Det bemaerkes, at den videnskabsetiske vurdering af ansggninger om
leegemiddelforsgg i dag sker i regionerne (i 12 komitéer). | medfgr af lov nr. 620 af 8.
juni 2016 oprettes forventeligt 3 nye laagemiddelkomitéer i statsligt regi, som skal
behandle alle ansggninger om lsegemiddelforsgg. Derfor rykkes den eksisterende
opgave fra regionerne til staten — dog med en overgangsordning pa 3 ar. Det
forventes, at lov nr. 620 af 8. juni 2016 traeder i kraft samtidig med ikrafttraedelsen af
forordning nr. 536/2014 om kliniske forsgg med laegemidler forventeligt ultimo 2018.
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2. Det foreslas at indsaette et nyt stk. 3 i bekendtggrelsens § 4 (Investigators
Brochure (IB)).

Det foreslas at indsaette et nyt stk. 3 i bekendtggrelsens § 4 med fglgende ordlyd:

Stk. 3. En fors@gsprotokol, der angar et sundhedsvidenskabeligt forskningsprojekt
med laegemidler, skal udover de i stk. 1 naevnte bilag, ogsd vedlaegges investigators
brochure (IB). SGfremt der foreligger en markedsfaringstilladelse til
forsagsleegemidlet, kan produktresuméet anvendes i stedet for investigator brochure.

Baggrund for eendringen

Det fglger af pkt. 3.1.2. i ICH Guideline for Good Clinical Practice (ICH-GCP), at
investigator brochuren i forbindelse med anmeldelse af et klinisk forsgg med
leegemidler skal forelaegges en videnskabsetisk komité. Det fglger endvidere har GCP-
direktivets artikel 6 (2001/20/EF), at den etiske komité afgiver sin udtalelse navnlig
under hensyn til fx investigators brochure.

Det folger endvidere af artikel 8, stk. 2 i direktiv 2005/28/EF, at hvis der foreligger en
markedsfgringstilladelse for forsggslaegemidlet, kan produktresuméet anvendes i
stedet for investigator brochuren. Dette fremgar endvidere af § 14, stk. 4 i GCP-
bekendtggrelsen nr. 695 af 12. juni 2013.

| dag fremgar det ikke af komitéloven eller dertilhgrende bekendtggrelser, at
investigators brochure skal vedleegges som bilag til forsggsprotokollen ved ansggning
om godkendelse af sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter, der angar kliniske
forsgg med leegemidler.

Det er dog ministeriets opfattelse, at det er praksis i de videnskabsetiske komitéer, at
de relevante oplysninger fra investigators brochure, herunder oplysninger vedr. risici
og den forventede gevinst forbundet med gennemfgrelsen af projektet, indhentes i
et separat dokument, hvis det det matte vise sig at veere ngdvendigt for komitéens
behandling af sagen, og saledes i disse sager indgar i den videnskabsetiske
bedgmmelse. Investigators brochure indeholder en reekke informationer, som
ligeledes fremgar af protokollen fx bivirkninger og risici, men det er beskrevet mere
uddybende i investigators brochure. Investigators brochure kan derfor vaere
behjelpelig for komitéen, hvis komitéen har brug for yderligere oplysninger til brug
for fx komitéens risikovurdering. Investigators brochure kan ogsa veere relevant for
komitéen, safremt komitéen gnsker at indhente en ekspertudtalelse til brug for
komitéens afggrelse.

Ministeriet kan i gvrigt henvise til kapitel 7 i ICH Guideline for Good Clinical Practice
(ICH-GCP), hvori indholdet og formalet med investigators brochure er neermere
beskrevet.

DKMA-net

DKMA-net er en faelles portal for ansggning om laegemiddelforsgg til bade
Leegemiddelstyrelsen og det Videnskabsetiske komitésystem. Ansggninger vedr.
kliniske leegemiddelforsgg sendes via denne portal til begge instanser, dvs. der er kun
én indgang. Det bemaerkes, at det i dag endnu ikke er et krav at anmelde
laegemiddelforsgg via DKMA-net, hvorfor sponsor kan veelge at anmelde et forsgg
udenom DKMA-net ved selv at sende ansggningen til bade den videnskabsetiske
komité og Leegemiddelstyrelsen.
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Ministeriet udtalte i brev af 10. juni 2014 til NVK og LIF, at ministeriet forventede, at
det ville vaere teknisk muligt og dermed ogsa blive et krav, at anmeldelsen til
komitésystemet af sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter, som angar kliniske
forsgg med laegemidler, fra efteraret 2014 skulle anmeldes via DKMA-net, og at
bekendtggrelsen i denne forbindelse ville blive justeret, saledes at det fremgik, at
investigators brochure skulle indga blandt de bilag, som vedlaegges
forsggsprotokollen.

Der har dog veeret en del tekniske problemer med etableringen og opstart af
DKMAnet. Systemet var derfor ikke — som ellers forventet - fuldt funktionelt i
efteraret 2014, hvorfor bekendtggrelsen ikke blev sendret i efteraret 2014. Der er dog
nu fundet en teknisklgsning, som ggr det muligt at vedlaegge investigators
brochure/produktresumé forsggsprotokollen, nar et forskningsprojekt anmeldes via
DKMAnet, saledes at den sendes til bade Leegemiddelstyrelsen og det
Videnskabetiske Komitéystem.

| praksis skal investigator’s brochure/produktresumé vedhaeftes under feltet 'Evt.
andet’ i DKMA-net’s side 'Vedhaeftet dokumentation til ansggningen’. Herved bliver
dokumentet sendt til bade det Videnskabetiske Komitésystem og
Laegemiddelstyrelsen.

Den foreslGede aendring

Ministeriet foreslar, at bekendtggrelsen asendres, saledes at det fremgar, at
investigators brochure skal indga blandt de bilag, som vedlaegges forsggsprotokollen,
nar et forskningsprojekt angar klinisk forsgg med laegemidler. Men safremt der
foreligger en markedsfgringstilladelse til forsggsleegemidlet, kan produktresuméet
anvendes i stedet for investigator brochure.

Lov nr. 620 af 8. juni 2016 og forordning nr. 536/2014 om kliniske forsag med
leegemidler

Det bemaerkes, at den videnskabsetiske vurdering af ansggninger om
leegemiddelforsgg i dag sker i regionerne (i 12 komitéer). | medfgr af lov nr. 620 af 8.
juni 2016 oprettes forventeligt 3 nye laagemiddelkomitéer i statsligt regi, som skal
behandle alle ansggninger om lsegemiddelforsgg. Derfor rykkes den eksisterende
opgave fra regionerne til staten — dog med en overgangsordning pa 3 ar. Det
forventes, at lov nr. 620 af 8. juni 2016 traeder i kraft samtidig med ikrafttraedelsen af
forordning nr. 536/2014 om kliniske forsgg med laegemidler forventeligt ultimo 2018.

3. Det foreslas at endre bekendtggrelsens § 2, stk. 1, nr. 1

Det foreslas, at den eksisterende § 2, stk. 1, nr. 1, udgar og i stedet indsaettes:

1) Sundhedsvidenskabeligt forskningsprojekt med bgrn, der angar kliniske
forsgg med laegemidler, og som anmeldes via voluntary harmonisation
procedure (VHP).

Ovenstaende zndring medfgrer, at sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter, der
vedrgrer biologisk materiale udtaget i forbindelse med retsmedicinske obduktioner,
ikke laengere skal anmeldes til National Videnskabsetisk Komité, men skal anmeldes
til den regionale komité for det omrade, hvori den forsggsansvarlige har sit virke.

Omvendt medfgrer sendringen, at sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter med
bgrn, der angar kliniske laegemiddelforsgg, og hvor sponsor frivilligt gnsker at
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anmelde via VHP proceduren, ikke laengere skal anmeldes til de regionale komitéer,
men skal anmeldes til National Videnskabsetisk komité.

Baggrund for eendringen

Voluntary Harmonisation Procedure (frivillig harmoniseret procedure) er en
procedure, hvor det er muligt at opna en koordineret videnskabelig vurdering af en
ansggning om tilladelse til et klinisk forsgg, som skal forega i flere europaeiske lande.
Vurderingen bliver foretaget og koordineret mellem de nationale myndigheder
(Leegemiddelstyrelser) i de lande, hvor forsgget gnskes gennemfgrt, hvorefter
ansggningen bliver indsendt til de bergrte lande. Det er et tilbud til sponsorer om at
opna en harmoniseret vurdering af en ansggning. Selve godkendelsen af forsgget
foregar fortsat i hvert enkelt land, og der er saledes ikke tale om en centraliseret
godkendelse.

VHP-proceduren har stor lighed med den nye anmeldelsesprocedure for
leegemiddelforsgg, der indfgres nar forordning nr. 536/2014 om kliniske forsgg med
laegemidler, forventeligt traeder i kraft ultimo 2018.

Folketinget vedtog i foraret 2016 lov nr. 620 af 8. juni, der bl.a. fastleegger de
administrative rammer for godkendelse og opfglgning pa kliniske forsgg med
legemidler. Loven medfgrer bl.a., at nar forordningen treeder i kraft centraliseres
den videnskabsetiske behandling af lazegemiddelansggninger, som i dag foregar i
komitésystemet med 12 regionale komitéer og National Videnskabsetisk Komité
(NVK). Der oprettes en eller flere videnskabsetiske laegemiddelkomitéer, der er
specialiserede i leegemiddelforsgg. De nye komitéer, sekretariatsbetjent af NVK, skal
behandle alle ansggninger om leegemiddelforsgg og felge op med relevant
overvagning og kontrol af forsgg.

NVK deltager sammen med Leegemiddelstyrelsen i det frivilligt europaeiske
samarbejde om harmoniseret ansggningsproces for kliniske laegemiddelforsgg (VHP-
voluntary harmonisations procedure).

Det fglger af § 2, nr. 2, i bekendtggrelse nr. 710 af 1. juni 2016, at NVK er den
kompetente myndighed til at behandle ansggninger om forskningsprojekter, som
vedrgrer laegemidler til avanceret terapi. | dag indgar NVK derfor i projektet VHP
f.s.v.a. forsgég med avanceret terapi, hvor sponsor har gnsket at deltage og anmelde
via VHP.

Ministeriet, NVK og Leegemiddelstyrelsen vurderer dog, at det vil veere vaesentligt og
hensigtsmaessigt, at Danmark opnar en stgrre erfaring med den falles komplekse
ansggningsprocedure og korte tidsfrister, fgr forordning traeder i kraft. Derfor
foreslas det at sendre bekendtggrelsen, saledes at NVK bliver den kompetente
myndighed til at behandle laegemiddelforsgg med barn, hvor sponsor gnsker at
anmelde via VHP.

Modsat anses det ikke laengere ngdvendigt, at forsgg der vedrgrer biologisk
materiale udtaget i forbindelse med retsmedicinske obduktioner anmeldes til NVK
som komplekse projekter. NVK har behandlet et tilstraekkeligt antal af disse projekter
til at kunne udstede vejledende retningslinjer om behandlingen af retsmedicinske
projekter, hvorfor sagerne kan leegges tilbage til almindelig 1. instansbehandling i de
regionale komitéer. Dette sker i overensstemmelse med forarbejderne til den
geldende bestemmelse i komitélovens § 15, stk. 1, 2. pkt., jf. § 15, stk. 3, der bl.a.
tager hgjde for, at visse sagstyper i en periode indbringes for NVK med henblik pa, at
der skabes en ensartet praksis i komitésystemet.

Side 5



NVK har oplyst, at de vejledende retningslinjer om behandlingen af retsmedicinske
projekter forventes udstedt inden den 1. januar 2017.

Antal forsag

NVK og Leegemiddelstyrelsen har oplyst, at der i 2015 har vaeret 5 leegemiddelforsgg
med bgrn, hvor sponsor har gnsket at deltage i VHP. Tilsvarende har der veeret 5
forsgg i 2014 og 4 forsgg i 2015 der vedrgrer biologisk materiale udtaget i forbindelse
med retsmedicinske obduktioner.

Eventuelle bemaerkninger til udkastet bedes veere ministeriet i hsende senest den 29.
november 2016 pa adressen rss@sum.dk og sum@sum.dk.

Eventuelle spgrgsmal kan rettes til undertegnede pa telefonnummer 72 26 94 61.

Med venlig hilsen

Rikke Skadhauge Seerup
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