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Detta hafte tar upp humanlékemedel som har godkants via EMA genom EU:s centraliserade forfarande. Det tar
inte upp ldkemedel som har godkants genom nationella forfaranden (t.ex. det decentraliserade férfarandet och
forfarandet for 6msesidigt erkdnnande) av nationella lakemedelsmyndigheter i EU:s medlemsstater.


https://www.ema.europa.eu/en/about-us/what-we-do/authorisation-medicines
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Forskning och
utveckling ,,

Vem utfor den inledande
|dkemedelsforskningen?

Liakemedels- och bioteknikforetag, liksom
ldkare och forskare, underséker varje ar
tiotusentals substanser avseende deras
potential som sjukdomsbehandling. Bara ett
fatal kommer ndgonsin att visa sig tillrackligt
lovande for att testas pa patienter, och bara
en liten del av dessa far tillrdckligt goda
studieresultat for att nd marknaden.

Den inledande lakemedelsforskningen utférs vanligen
av lakemedels- och bioteknikféretag — vissa stora
foretag tar fram manga olika lakemedel, medan

sma foretag kanske bara forskar om ett eller tva
|akemedel.

Ocksa enskilda ldkare och forskare utfér
forskningsarbete, och kan ga ihop for att antingen
forska om nya ldkemedel eller nya anvandningar av
gamla lakemedel.

Visste du?

Utvecklare av innovativa behandlingar

kan diskutera sina lédkemedels
vetenskapliga och réttsliga aspekter, liksom deras
regleringsaspekter, tidigt i utvecklingen med EMA
genom arbetsgruppen for innovation.

Under 2018 kom 9 av 22 s8dana begéranden
om tidiga diskussioner frn universitets- eller
forskarrelaterade grupper.

Varje &r undersoker dessa forskare, antingen i
offentliga institutioner eller i privata foretag, ett stort
antal substansers potential som lakemedel. Bara en
liten andel av de undersdkta féreningarna kommer
dock nagonsin att visa sig tillrackligt lovande for att
dverga till vidare utveckling.

Hur testas potentiella nya
lakemedel?

Potentiella nya lakemedel testas forst

i laboratoriet och sedan pa frivilliga
forsokspersoner, i studier som kallas kliniska
provningar. Dessa tester okar forstdelsen

av hur ldkemedlen verkar och forbattrar
utvarderingen av deras nytta och biverkningar.

Lakemedelsutvecklare som Onskar utféra kliniska
prévningar i EU ska skicka in sina ansékningar till de
nationella behdriga myndigheterna i de Iander dar de
vill utféra provningarna.

EMA deltar inte i godkannandet av kliniska
provningar i EU, da detta &r de nationella behériga
myndigheternas ansvar.

I samarbete med EU:s medlemsstater spelar EMA
dock en vasentlig roll nar det géller att kontrollera
att ldkemedelsutvecklarna féljer EU-normer och
internationella normer. Oavsett om de utfor studierna
inom eller utanfér EU maste utvecklarna félja strikta
regler nar de utfor studier till stdd for ett lakemedels
godkdnnande for férsaljning inom EU. Dessa regler,
som kallas god klinisk sed, ar tillampliga pa det



https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/clinical-trials-human-medicines
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/clinical-trials-human-medicines
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance/good-clinical-practice
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/innovation-medicines
https://www.ema.europa.eu/en/documents/annual-report/2018-annual-report-european-medicines-agency_en.pdf

Fran labb till patient: ett ldkemedels resa godként av EMA

satt som utvecklarna utformar studierna p%, hur de
registrerar resultaten och hur de rapporterar dessa
resultat. Dessa regler har inrattats for att tillse att

studierna ar vetenskapligt underbyggda och att de

har utforts pa ett etiskt satt.

Kan EMA paverka vilka
lakemedel som ska tas fram?

EMA kan inte forma ndgot foretag att forska om
sarskilda lakemedel mot en sarskild sjukdom.
EMA offentliggor dock omrdden med behov

av nya ldkemedel, for att uppmuntra berorda
parter att forska om dessa.

EMA kan varken sponsra ldkemedel eller finansiera
forskningsstudier om ett visst lakemedel, eller tvinga
foretagen att forska om sarskilda lakemedel eller
behandlingar for en sarskild sjukdom. I egenskap av
lakemedelsmyndighet maste EMA halla sig neutral
och sakna finansiella intressen och andra intressen i
lakemedel som ar under utveckling.

EMA kan dock offentliggéra omrdden med behov

av nya lakemedel - t.ex. nya antibiotika - for att
uppmuntra berdrda parter att forska om dessa,
vilket EMA ocksa gor. EU:s lagar innehaller dessutom
dtgarder for att uppmuntra foretagen att ta fram
lskemedel mot séllsynta sjukdomar. I dessa ingar
t.ex. avgiftsnedsattningar vid erhdllandet av
vetenskaplig radgivning fran EMA.

I EU:s lagstiftning ingdr dven ett system av
skyldigheter, beléningar och stimulansatgarder for
att uppmuntra tillverkarna att utforska och ta fram
lakemedel fér barn.



https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/orphan-designation-research-development
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/paediatric-medicines-research-development
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Vetenskaplig
radgivning

Vad ar vetenskaplig
radgivning?

For att ett lakemedel ska godkénnas maste
lakemedelsutvecklarna visa att det ar effektivt, sakert
och haller god kvalitet.

Under utvecklingen av ett lakemedel kan en
utvecklare ans6ka om vagledning och styrning
frdn EMA avseende de basta metoderna och
studieutformningarna for att ta fram tillférlitlig
information om hur val ett lakemedel fungerar
och hur sakert det ar. Detta kallas vetenskaplig
radgivning.

Nar utvecklaren sedan ansdker om godkannande for
forsaljning skickar hen in alla framtagna data om
lakemedlet till EMA. Myndigheten bedémer denna
information och avgdér om lakemedlet ar sékert och
fordelaktigt for patienterna.

Vetenskaplig radgivning

» ar inte en forhandsbedémning av ett
lakemedels nytta och risker

» garanterar inte att ett lakemedel kommer att
fa godkannande for férsaljning

Varfor tillhandahaller EMA
vetenskaplig radgivning?

EMA tillhandahdller vetenskaplig radgivning
for att stodja en skyndsam och valgrundad
utveckling av hogkvalitativa, effektiva och
sakra lakemedel, till fordel for patienterna.

EMA tillhandah&ller vetenskaplig radgivning av
foljande skal:

» Battre utformade studier ar mer benagna att skapa
tillférlitliga och fullsténdiga data som visar om ett
ldkemedel fungerar och ar sakert. Ju snabbare det
kan visas att ett nytt lakemedel fungerar och ar
sakert, desto snabbare kan patienter fa tillgang till
det.

» Tillhandah&llandet av radgivning innebar att
patienterna inte gar miste om férdelaktiga
ldkemedel bara for att daligt utformade prévningar
inte lyckades visa att lakemedlet fungerar och ar

sakert.

Visste du?

Tv48 av tre utvecklingsprogram som
inldmnades fér vetenskaplig rédgivning
ans8gs inte ldmpliga fér en framtida

bedémning av ldkemedlets nytta och risker,
enligt en analys under 2015. Efter vetenskaplig
r8dgivning modifierades 63 procent av dessa
prévningar till att innehlla ett béttre satt att
bedéma ldkemedlets effekt eller ett Idmpligare
jédmférelseldkemedel.



http://www.nature.com/articles/nrd4621
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» Battre studieutformningar gor att patienterna inte
behdver delta i studier som inte ger anvandbara
data.

» En effektivare utveckling innebar att de
begréansade vetenskapliga resurserna anvands pa
basta satt till patienternas fordel.

Vetenskaplig r%dgivning ar av sarskild nytta for
ldkemedelsutvecklare som kan ha begransad kunskap
om ldkemedelsreglering, sdsom forskargrupper

eller mikroféretag samt sma och medelstora féretag
(SMF). Vetenskaplig rddgivning &r ocksa relevant for
innovativa terapier dar vetenskapliga riktlinjer annu
inte tagits fram eller ar begrénsade.

Did you know?

For lédkemedel avsedda for sjukdomar

som saknar tillfredsstéllande
behandlingar och som har uppvisat lovande
inledande resultat tillhandah8ller EMA extra
regleringsstéd, s8som vetenskaplig r8dgivning
vid viktiga utvecklingsresultat, genom ett initiativ
som kallas PRIME (prioriterade ldkemedel).

Varfor ar det
lakemedelsmyndigheterna
som ger vetenskaplig
radgivning?

Lakemedelsmyndigheterna har en unik kunskap
och erfarenhet av hur lakemedel bor utvecklas
som har erhallits genom mangarig bedémning av
lakemedel. Det ar deras skyldighet att dela med
sig av denna kunskap och framja en effektivare
lakemedelsutveckling till fordel for patienterna.

Tillhandahaller EMA radgivning
pa andra satt?

Ja. EMA tar fram vetenskapliga riktlinjer for att
rdda lakemedelsutvecklarna om hur de bast
kan studera sina ldkemedel. Av forklarliga skal
maste dessa dock avse allmanna situationer
och tacker inte innovativa metoder som avviker
fran standard medan de tas fram. Vetenskaplig
radgivning kompletterar och bygger darfor

pa befintliga riktlinjer, men ar anpassad for
specifika fall, och kan senare anvdndas for att
uppdatera eller ta fram nya riktlinjer.

Riktlinjer innehaller allman rddgivning om de bésta
metoderna och studieutformningarna som bor
anvands vid utveckling av vissa typer av lakemedel,
sasom vacciner eller antibiotika, eller lakemedel fér
vissa sjukdomar sdsom cancer. Riktlinjerna avser
dock bara allmanna situationer och kan inte tacka
nya och innovativa metoder som infors. Det tar
dessutom tid att ta fram dem.

P& begédran ges darfor specifik vetenskaplig
radgivning for utvecklingen av enskilda ldkemedel,
for att komplettera riktlinjerna. Den tillhandahlina
radgivningen bygger pd befintliga riktlinjer, men &r
anpassad for det specifika lakemedlet och den grupp
patienter som ska behandlas.

Framtagningen och uppdateringen av riktlinjer
innefattar i sin tur kunskap och erfarenhet som
erhdllits genom vetenskaplig radgivning och
erfarenhet av beddmningen av ldkemedel, sarskilt
av innovativa lakemedel. Nar man till exempel
rekommenderar ett helt nytt effektmatt i flera olika
aktuella ansékningar om vetenskaplig radgivning,
&ndras de relevanta riktlinjerna till att innehalla en
hanvisning till det nya effektmattet. Kunskap som har
erhdllits under den vetenskapliga radgivningen delas
pd detta vis med den vidare forskarvarlden.



https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/prime-priority-medicines

Hur betalar man for
vetenskaplig radgivning?

Sodkanden betalar en administrativ avgift for
vetenskaplig radgivning. EMA:s tillhandah3llande
av vetenskaplig radgivning &r ett krav enligt EU:s
lagstiftning, som ocksa faststéller de administrativa
avgifter som ska aldggas sékanden.

Nedsattningar galler fér vissa typer av lakemedel
och sdkande: det finns en avgiftsnedséattning pa 75
procent for lakemedel for sallsynta sjukdomar, s.k.
sarlakemedel, medan mikroféretag samt sma och
medelstora féretag (SMF) har en avgiftsnedsattning
pa 90 procent.

Visste du?

Under 2018 tillhandahélls en tredjedel
av de 634 genomférda vetenskapliga
r8den till SMF, och en fjdrdedel géllde
sdrldkemedel. Tack vare avgiftsnedséttningarna
kan SMF, som é&r ursprunget till ett stort antal
innovativa ldkemedel, f§ tillgdng till vetenskaplig
r8dgivning under sin ldkemedelsutveckling.
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Vad hander under den
vetenskapliga radgivningen?

Under den vetenskapliga radgivningen svarar
experter pad specifika vetenskapliga frdgor om
utvecklingen av ett sarskilt lakemedel.

Lakemedlets utvecklare lagger fram sin plan fér hur
ldkemedlet ska utvecklas och identifierar fragor och
mdjliga I6sningar. EMA lagger darefter fram sina rad
om utvecklarens férslag. Under den vetenskapliga
radgivningen utvérderar inte EMA resultaten av
studierna och drar inga slutsatser om huruvida
lakemedlets nytta 6vervager riskerna eller inte.

Fragor under den vetenskapliga radgivningen kan
galla:

» kvalitetsaspekter (tillverkning, kemiska,
farmaceutiska och biologiska tester av Idkemedlet),

» icke-kliniska aspekter (toxikologiska och
farmakologiska tester som utformats for att visa
pa ldkemedlets aktivitet i laboratoriet),

» kliniska aspekter (studiers lamplighet fér patienter
eller friska frivilliga, val av effektmatt, dvs.
det basta sattet att mata effekter i en studie,
aktiviteter efter godkannande fér forsaljning
inraknat riskhanteringsplaner),

» metodologiska fragor (statistiska tester som kan
anvandas, dataanalys, modeller och simulering).

Exempel pa fragor som tas upp vid vetenskaplig radgivning &r:

» Ar de patienter som ska inga i en studie

tillrackligt representativa for den population som

lakemedlet ar avsett for?

» Ar de planerade atgarderna for att bedéma ett
lakemedels nytta giltiga och relevanta?

» Ar den féreslagna planen fér att analysera
resultaten lamplig?

» Pagar studien tillréckligt 1ange och innefattar den
tillrackligt manga patienter for att ge de data
som krévs for att bedéma nytta-riskférhallandet?

» Jamfors lakemedlet med ett lampligt alternativ?

» Ar planerna fér évervakning av produktens
I&ngsiktiga sdkerhet korrekt utformade?



https://www.ema.europa.eu/en/documents/annual-report/2018-annual-report-european-medicines-agency_en.pdf
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Vem arbetar med vetenskaplig
radgivning?

Dussintals experter frdn manga olika discipliner
arbetar med att svara pa de stéallda fradgorna.

Vid EMA ansvarar kommittén for humanldkemedel
(CHMP) for beddmningen av ansdkningar om
godkannande foér forsaljning. I EMA:s arbete ingar
dessutom att stddja forskning och utveckling genom
att tillhandahélla vetenskaplig radgivning. Denna
uppgift dverfors av CHMP till EMA:s arbetsgrupp

for vetenskaplig r&dgivning (SAWP). Svaren pa
utvecklarens frdgor utarbetas av SAWP, och den
slutliga rddgivningen antas och utfardas darefter
formellt av CHMP.

SAWP har upp till 36 ledamoter som ar experter
fran ldkemedelsmyndigheter inom hela EU, liksom
frén forskarvarlden och EMA:s kommittéer for
sarldkemedel, avancerade terapier, ldkemedel for
barn samt sdkerhetsdvervakning och riskbedémning
av lakemedel. Omkring en femtedel av dess
ledaméter ar ocksa ledaméter i CHMP. Under den
senare bedémningen av ansékan om godkannande
for forsaljning gor denna dverlappning att CHMP
kan anvdnda den mer I&ngsiktiga kunskap och
expertis som har insamlats om ett Idkemedel under
vetenskaplig radgivning.

SAWP-ledaméternas kompetensomraden
omfattar icke-klinisk sakerhet, farmakokinetik,
metodik och statistik, gen- och cellterapi samt de
terapeutiska omraden dar vetenskaplig radgivning
ofta efterfrdgas, sdsom kardiologi, onkologi,
diabetes, neurodegenerativa stérningar och
infektionssjukdomar.

Deltar patienter i vetenskaplig
radgivning?

Patienter deltar ofta i vetenskaplig radgivning. De
inbjuds att dela med sig av sitt perspektiv fran den
praktiska verkligheten och sin erfarenhet av ett
sarskilt lakemedel inom deras sjukdomsomrade.

Detta kan hjalpa lakemedelsutvecklare och
ldkemedelsmyndigheter att battre forstd vad som
fungerar for denna patientgrupp och vad de anser ar
viktigt.

Andra externa experter kan ocksa radfragas, vilket
ytterligare breddar det urval av experter som SAWP
kan anlita.

Visste du?

Under 2018 ingick patienter i vart
femte férfarande fér vetenskaplig
r8dgivning, och SAWP-ledaméterna fann att
patienter gav ett mervéarde till vetenskaplig
r8dgivning i ndstan samtliga fall (cirka
90 procent). I ungefér vart fjarde fall
rekommenderade man vid den vetenskapliga
r8dgivningen att utvecklingsplanen modifieras s&
att den speglar patientrdden.

Paverkas EMA:s
|dkemedelsbeddmning av att
myndigheten ger vetenskaplig
radgivning?

Vetenskaplig rddgivning och bedémningen av
ett lakemedels nytta och risker ar fundamentalt
olika: vid vetenskaplig rddgivning granskar
man hur ett ladkemedel bor studeras for att ge
kraftfulla beldagg, medan man vid bedémningen
under godkdnnandet for forsdljning granskar de
faktiska beldggen fran studierna for att avgéra
om lakemedlets nytta overvager riskerna,
oavsett eventuellt tidigare givna rad.

De fragor som stélls vid vetenskaplig rddgivning och
de som tas upp vid bedémningen av ett lakemedel ar
fundamentalt olika: den vetenskapliga radgivningen
tar upp fragor som berdr det bésta sittet att testa
och studera ett lakemedel. Vid bedémningen av

ett lakemedel granskar CHMP daremot resultaten

av dessa studier, och bestammer utifran dessa om
ldkemedlets nytta dvervager riskerna och om det
darmed kan godkannas for anvandning till patienter.




Att ge vetenskaplig rddgivning bér underlétta

och paskynda utvarderingen av ett lakemedel,
eftersom de framtagna belaggen troligen blir

mer kraftfulla, lampliga och fullsténdiga. Detta
paverkar dock inte lakemedelsmyndigheternas
strikta bedomning av sakerhet och effekt, eller
innebar att [akemedlet automatiskt kommer att
godtas i bedémningen. Battre beldgg gor det lattare
att dra en slutsats om nytta-riskférhallandet men
behdver inte betyda att ldkemedlet kommer att
godkénnas - det kan istéllet framgd &nnu tydligare
att ett lakemedel ar skadligt eller ineffektivt. Det
kan darfér handa att Idkemedelsutvecklare som har
fatt och foljer vetenskaplig radgivning anda inte
beviljas godkannande for forsaljning. Omvant kan
lskemedelsutvecklare som inte féljde radgivningen
and3 beviljas godkannande for forsalining.

Dessa forfaranden har tydliga tillampningsomraden,
dar den mer I8ngsiktiga kunskap och expertis om
lakemedlet som har samlats in under vetenskaplig
radgivning &r till nytta nar man vill forsta mer om
ldkemedlet, och aven under bedémningen av ansékan
om godkannande for forsaljning.

I bada forfarandena fattas alla beslut gemensamt
och utifrdn omfattande diskussioner och samrad.
Ingen enstaka ledamot i SAWP eller CHMP kan tvinga
igenom ett beslut i en viss riktning — en majoritet
maste enas om det.

Visste du?

Att félja den vetenskapliga
r8dgivningen ékar chanserna att f§

ett godkannande fér férséljning, men kan inte

garantera det. En analys frn 2015 visade

att 15 procent av féretagen som féljde EMA:s

vetenskapliga r8dgivning fick ett negativt

yttrande vid tiden fér ansékan om godkédnnande

for forséljning. Detta kan jamféras med

sammanlagt 25 procent.

Frén labb till patient: ett lakemedels resa godként av EMA

Vilka resultat av den
vetenskapliga radgivningen
publicerar EMA?

Under stadierna for utveckling och bedémning
offentliggérs inte den utférliga rddgivningen till ett
foretag. Orsaken till detta ar att forsknings- och
utvecklingsarbetet kan undermineras, vilket kan
avskracka fran forskning om nya ldkemedel, om
information rdjs i detta skede.

Information offentliggérs dock sa snart ett lakemedel
har beviljats godkannande for forsédljning.

I juni 2018 borjade EMA ge ut mer utforlig
information om den vetenskapliga r§dgivning som
tillhandahalls under utvecklingen av ldkemedel.

Detta gors i utredningsprotokollet om lakemedel som
fick EMA PRIME-stdd (dvs. lakemedel avsedda for
sjukdomar som saknar tillfredsstallande behandlingar
och som har uppvisat lovande inledande resultat).
Detta initiativ har lanserats for alla I1akemedel vars
utredningsprotokoll avslutades efter den 1 januari
2019.

I synnerhet har en sammanfattning av utvecklarens
frdgor tagits med i utredningsprotokollets bérjan, och
viktiga delar av den rddgivning som tillhandahallits
kan ses i de relevanta avsnitten av rapporten.
Dessutom finns det information om hur val féretaget
har foljt denna radgivning.

Utredningsprotokoll om lakemedel offentliggérs
pa EMA:s webbplats sd snart som Europeiska
kommissionen fattar ett slutligt beslut om
godkdnnande for férsaljning.

Dessutom kan den fullstdndiga rddgivningen goras
tillganglig p@ begéaran.

Vetenskaplig rddgivning &r en av de framsta kallorna
till uppdatering av EMA:s vetenskapliga riktlinjer om
ldkemedelsutveckling. Sjukdomsspecifika riktlinjer
uppdateras regelbundet for att inférliva kunskap

och erfarenhet som erhallits genom vetenskaplig
radgivning och genom bedémning av lakemedel. P8
s vis far alla tillgdng till resultaten av vetenskaplig
radgivning.



https://www.ema.europa.eu/en/about-us/how-we-work/access-documents
http://www.nature.com/articles/nrd4621
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Vilka atgarder satts in for att
sakra experternas oberoende
vid vetenskaplig radgivning?

EMA kontrollerar varje experts
intresseforklaring innan de far delta i
vetenskaplig radgivning och tillampar
inskrankningar om ett intresse anses kunna
paverka deras opartiskhet.

EMA:s policy fér hantering av konkurrerande
intressen har inforts for att begréansa deltagandet

av ledamoter, experter och personal med madjliga
intressekonflikter i myndighetens arbete, samtidigt
som EMA:s féormaga att tillgd béasta tillgangliga
expertis uppratthalls.

Ledamoter i SAWP och andra involverade experter
skickar in en intressefoérklaring innan de deltar i
nagon av EMA:s aktiviteter.

Myndigheten tilldelar varje intresseférklaring en
riskniva baserad pa om experterna har nagra direkta
eller indirekta intressen (finansiella eller andra)

som kan paverka deras opartiskhet. Infor varje nytt
forfarande for vetenskaplig radgivning kontrollerar
EMA varje ledamots eller experts intresseférklaringar
och begransar ledamotens eller expertens rattigheter
om ett konkurrerande intresse upptacks.

Begransningarna kan besta i att de inte far delta i
diskussioner om en sarskild fraga eller att de utesluts
fr&n omrostning i fragan.



http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/about_us/document_listing/document_listing_000178.jsp&mid=WC0b01ac0580029338
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/about_us/document_listing/document_listing_000178.jsp&mid=WC0b01ac0580029338
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Vetenskaplig radgivning — detaljer i férfarandet

Tva experter, uppbackade av oberoende team, utfér separata bedémningar. Ytterligare experter och intressenter
radfragas ofta.

En lakemedelsutvecklare som vill anséka om vetenskaplig radgivning behéver forst meddela EMA
och skicka in ett briefingdokument. Ett méte kan hallas, sérskilt for forstagangsanvandare av
vetenskaplig radgivning eller for sammansatta lakemedel.

Utvecklaren kan sedan skicka in en lista dver specifika vetenskapliga fr%gor och féreslagna
atgarder. EMA avgdr om fragorna &r relevanta for vetenskaplig radgivning.

For varje validerat forfarande for vetenskaplig radgivning (eller "protokollhjalpsforfarande” for
sarlakemedel) utses tva ledaméter i SAWP som har valgrundad expertis som samordnare for
att ta itu med de vetenskapliga fragorna.

Varje samordnare bildar ett bedémningsteam som anlitar bedémare frdn den nationella
myndigheten eller andra EU-myndigheter. Varje team sammanstéller en rapport som bemdéter de
vetenskapliga fragorna. Teamet forbereder en lista éver diskussionsfragor med de andra
ledamoterna i SAWP och kan be s6kanden att skicka in ytterligare dokument eller fortydliganden.

Om SAWP 6nskar ta upp specifika fragor med ldkemedelsutvecklaren haller gruppen ett méte,
sarskilt om den inte godtar den foreslagna planen och foreslar alternativa utvecklingsplaner.

SAWP samrader med relevanta EMA-kommittéer (till exempel EMA:s kommitté for avancerade
terapier (CAT) eller EMA:s kommitté for sarlakemedel (COMP)) och vetenskapliga arbetsgrupper.
Andra externa experter kan ocksa radfragas, vilket ytterligare breddar det urval av experter som
SAWP kan anlita.

Patienter radfragas ocksa ofta. Patienterna ombes att Idmna kommentarer om EMA beslutar att
svara lakemedelsutvecklaren skriftligen, och inbjuds att ndrvara om EMA beslutar att traffa
lakemedelsutvecklaren.

SAWP sammanstéller ett svar pa de vetenskapliga fragorna. Den slutliga radgivningen
diskuteras och antas av CHMP och skickas darefter till Idkemedelsutvecklaren.
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03

Utvardering

Vad hander innan en
lakemedelsbeddémning bdrjar?

Nagra manader innan bedémningen boérjar
forser EMA likemedelsutvecklarna med
riktlinjer for att tillse att deras ansokningar om
godkdnnande for forsaljning uppfyller réttsliga
krav och regleringskrav i syfte att undvika
onddig fordrdjning.

For att erhdlla ett godkannande for forséljning

maste ldkemedelsutvecklarna skicka in specifika

data om sitt lakemedel. EMA utf6r darefter en
grundlig beddmning av dessa data for att avgéra om
lakemedlet ar sakert, effektivt och av god kvalitet och
darfor lampligt att ges till patienter.

EMA forser foretagen med riktlinjer om den typ
av information som behéver ingd i en ansékan om
godkdnnande for férsaljning.

Omkring 6 till 7 mdnader fére inlamningen av en
ansdkan kan lakemedelsutvecklarna sammantrada
med EMA for att kontrollera att deras ansokan
uppfyller rattsliga krav och regleringskrav. Detta
innebéar att ansdkan innehaller alla de olika aspekter
som kravs i EU:s lagstiftning och som behdvs for att
visa att ett lakemedel verkar pd det avsedda sattet.

I dessa moten deltar olika personer i EMA:s personal,
som ansvarar for skilda omraden sdsom kvalitet,
sakerhet och effekt, riskhantering eller pediatriska
aspekter, som sedan foljer ansékan genom
beddémningen.

EMA uppmuntrar utvecklarna att efterfraga sddana
méten innan de lamnar in sina ansdkningar, da de
syftar till att 6ka ansdkningarnas kvalitet och undvika
onddig fordrdjning.

Vem uppbér kostnaden fér
ladkemedelsutvardering?

Enligt EU:s lagstiftning maste
lakemedelsforetagen bidra till kostnaderna for
reglering av lakemedel. Eftersom foretagen

far intakter fran lakemedelsférsaljningen ar

det rimligt att de uppbar merparten av de
ekonomiska kostnaderna for sin reglering. Detta
innebér att EU:s skattebetalare inte behéver st
for alla kostnader som ingdr i sdkerstéllandet av
lakemedlens sdkerhet och effekt.

Féretagen betalar en administrativ forskottsavgift
innan EMA inleder sin bedomning. Den
administrativa avgiften for varje enskilt forfarande
faststalls i EU:s lagstiftning.
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https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/marketing-authorisation/pre-authorisation-guidance
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-1/dir_2001_83_consol_2012/dir_2001_83_cons_2012_sv.pdf

Vilken information behover
[dmnas in i en ansdkan om
godkannande for férsaljning?

De data som likemedelsutvecklarna lamnar in
i sin ansokan om godkdnnande for forsaljning
maste folja EU:s lagstiftning. De maste ta
med en stor mangd information, inrdknat

hur lakemedlet tillverkas, dess effekter i
laboratoriestudier, dess iakttagna nytta och
biverkningar hos patienter, och hur risker
kommer att hanteras, liksom den foreslagna
informationen till patienter och ldkare.

De inlamnade uppgifterna i en ansékan om
godkédnnande for forséljning maste innehalla
information om:

» den grupp patienter som ldkemedlet féres|ds
behandla, och huruvida lakemedlet tillgodoser ett
eventuellt ouppfyllt medicinskt behov,

» lakemedlets kvalitet, inraknat dess kemiska och
fysikaliska egenskaper, sdsom dess stabilitet,
renhet och biologiska aktivitet,

» Overensstammelse med internationella krav
for laboratorietestning, ldkemedelstillverkning
och utférandet av kliniska provningar (“god
laboratoriesed”, “god klinisk sed” och "god
tillverkningssed”),

» lakemedlets verkningsmekanism, enligt
undersokning i laboratoriestudier,

» hur lakemedlet férdelas i och elimineras av
kroppen,

» en iakttagna nyttan i den patientgrupp som
lakemedlet ar avsett for,

» biverkningar av lakemedlet som setts hos
patienter, bl.a. i speciella populationer sdsom barn
och aldre personer,

» hur risker kommer att hanteras och dvervakas nar
lakemedlet val godkants,

» vilken information som ska samlas in fran
uppfoéljningsstudier efter godkannandet.

Frén labb till patient: ett lakemedels resa godként av EMA

Information om alla méjliga (kdnda eller potentiella)
farhdgor om ldkemedlets sikerhet, hur risker
kommer att hanteras och 6vervakas nar lakemedlet
val godkants och vilken information som ska samlas
in fran uppféljningsstudier efter godkannandet
beskrivs utforligt i ett dokument som kallas
"riskhanteringsplanen”. Riskhanteringsplanen
utvarderas av EMA:s sakerhetskommitté, PRAC, som
kontrollerar att den ar lamplig.

Den information som ska dverlamnas till
patienter och halso- och sjukvardspersonal (dvs.
produktresumén, markningen och bipacksedeln)
maste aven tillhandah3llas av utvecklaren och
granskas och godkannas av CHMP.

Var kommer uppgifterna fran?

De flesta av de insamlade beldggen om ett lakemedel
under dess utveckling harror fran studier som
finansieras av lakemedelsutvecklaren. Eventuella
andra tillgangliga data om Iakemedlet (till exempel
fran befintliga studier i den medicinska litteraturen)
maste ocksa skickas in av sékanden och kommer att
beddmas.

Studier som stoder ett ldkemedels godkdannande for
forsaljning maste folja strikta regler och utférs under
reglerade férhallanden. Internationella normer, s.k.
god klinisk sed, tillampas pa studieutformningen,
registreringen och rapporteringen for att sakerstalla
att studierna ar vetenskapligt underbyggda och att de
har utforts pa ett etiskt sitt. Den typ av beldgg som
behdvs for att avgora ett lakemedels nytta och risker
definieras i EU:s lagstiftning och maste féljas av
ldkemedelsutvecklarna. EMA kan begara inspektioner
for att kontrollera éverensstémmelsen med dessa
normer.

EMA stoder utférandet av hogkvalitativa studier
genom initiativ sdsom Enpr-EMA och ENCePP, som
sammanfoér experter fran oberoende akademiska
institutioner i hela Europa. Tack vare dessa initiativ
kan ytterligare informationskallor komplettera
belaggen frén ldkemedelsutvecklarna, sarskilt vad
galler kontinuerlig sékerhetsévervakning av ett
ldkemedel efter godkdannandet.
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https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance/good-laboratory-practice-compliance
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance/good-laboratory-practice-compliance
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance-research-development
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance-research-development
https://www.ema.europa.eu/en/committees/pharmacovigilance-risk-assessment-committee-prac
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/compliance/good-clinical-practice
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/networks/european-network-paediatric-research-european-medicines-agency-enpr-ema
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/networks/european-network-centres-pharmacoepidemiology-pharmacovigilance-encepp
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Vilken central princip
understéder bedémningen av
ett lakemedel?

Balansen mellan ett ldkemedels nytta och
risker dr den centrala princip som vagleder
bedéomningen av ett lakemedel. Ett ldkemedel
kan bara godkdannas om dess nytta évervager
riskerna.

Alla lakemedel medfér bade nytta och risker. Under
sin bedémning av de insamlade belaggen om

ett lakemedel avgér EMA om lakemedlets nytta
Overvager riskerna i den grupp av patienter som
ldkemedlet ar avsett for.

Allt ar inte kant om ett Iakemedels sakerhet vid

tiden for det forsta godkannandet, och det satt pa
vilket risker kommer att minimeras, hanteras och
Overvakas nar lakemedlet kommer i mer allmant bruk
&r darfor ocksa en integrerad del av bedémningen
och avtalas vid tiden fér godkannandet.

Samtidigt som ett [akemedels godkannande
bygger pa en évergripande positiv balans mellan
nyttan och riskerna pa populationsniva &r alla
patienter olika, och innan ett Idkemedel anvands
boér Idkarna och deras patienter darfér avgéra om
behandlingsalternativet &r det ratta for dem utifran
den tillgdngliga informationen om lakemedlet och
patientens specifika situation.

Visste du?

I vissa fall, t.ex. nér ett Idkemedel ar
avsett att behandla en livshotande

sjukdom som saknar en tillfredsstédllande
behandling eller om den avsedda sjukdomen

dr mycket séllsynt, kan EMA rekommendera

ett godkdnnande fér férséljning baserat p&d
ofullsténdiga eller begrénsade beldgg for
ldkemedlet, forutsatt att ytterligare data ldmnas
in senare.

Liksom for alla godkdnnanden fér forsaljning
méste det fortfarande visas att ldkemedlets nytta
overvéager riskerna.

Vem deltar i beddomningen av
ansokningar om godkannande
for forsaljning?

En expertkommitté (CHMP) utvarderar
ansokningarna. Var och en av dess ledamoter
far stod av ett bedomningsteam.

EMA:s kommitté for humanldkemedel (CHMP)
beddmer de ansdkningar som skickats in av
lakemedelsutvecklare, och rekommenderar om ett
lakemedel bor beviljas godkdannande for férsaljning
eller inte. Kommittén bestar av en ledamot och en
suppleant fran var och en av EU:s medlemsstater
samt fran Island och Norge. Dessutom bestar den

av upp till fem EU-experter inom relevanta omraden
sasom statistik och ldkemedelskvalitet, vilka utses av
Europeiska kommissionen.

N&r de utfér sin bedémning far var och en av CHMP-
ledamoterna stod av ett team av bedémare vid

de nationella myndigheterna, vilka innehar olika
expertis och kommer att granska olika aspekter av
ldkemedlet, sdsom dess sakerhet, kvalitet och hur
det verkar.

CHMP samarbetar dven med andra EMA-kommittéer
under bedémningen. I dessa ingdr: CAT, som

leder bedomningen av ldkemedel for avancerade
terapier (genterapi, vavnadsteknik och cellbaserade
lakemedel), PRAC for aspekter som ror ldkemedlets
sakerhet och riskhantering, PDCO fér aspekter som
ror ldkemedlets anvandning for barn samt COMP for
sarlakemedelsklassificerade lakemedel.
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https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/marketing-authorisation/pharmacovigilance/risk-management
https://www.ema.europa.eu/en/committees/committee-medicinal-products-human-use-chmp
https://www.ema.europa.eu/en/committees/committee-advanced-therapies-cat
https://www.ema.europa.eu/en/committees/pharmacovigilance-risk-assessment-committee-prac
https://www.ema.europa.eu/en/committees/paediatric-committee-pdco
https://www.ema.europa.eu/en/committees/committee-orphan-medicinal-products-comp
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/marketing-authorisation/conditional-marketing-authorisation
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/marketing-authorisation/conditional-marketing-authorisation
https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/guideline-procedures-granting-marketing-authorisation-under-exceptional-circumstances-pursuant/2004_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/guideline-procedures-granting-marketing-authorisation-under-exceptional-circumstances-pursuant/2004_en.pdf

Hur arbetar CHMP?

Inbordes utvardering och gemensamma beslut
har en central plats i CHMP:s bedéomningar.

For varje tillampning av ett nytt |dkemedel utses

tvd kommittéledaméter — den s.k. rapportdren och
medrapportéren — fran olika lander for att leda
beddmningen (fér generiska ldkemedel utses en enda
rapportor). Dessa utses i enlighet med objektiva
kriterier fér att pa basta satt utnyttja den tillgéngliga
expertisen i EU.

Rapportéren och medrapportéren har som uppgift
att utféra den vetenskapliga utvarderingen av
lakemedlet oberoende av varandra. De bildar ett
bedémningsteam var med bedémare frén den
nationella myndigheten och ibland fr&n andra
nationella myndigheter.

I sina utredningsprotokoll sammanfattar varje
team uppgifterna fran ansékan, lagger fram

sina omddmen om lakemedlets effekter och sina
synpunkter pa eventuella osékra faktorer och
begransningar i uppgifterna. De identifierar dven
frAgor som sékanden maste besvara. I de tva
separata beddmningarna beaktas regleringskrav,
relevanta vetenskapliga riktlinjer och erfarenhet av
utvarderingen av liknande lakemedel.

Férutom rapportéren och medrapportéren utser
CHMP &ven en eller flera inbérdes utvarderare ("peer
reviewers”) bland CHMP-ledamo&terna. Det ar deras
uppgift att granska hur de tvd bedémningarna

har utférts samt kontrollera att den vetenskapliga
argumentationen ar val underbyggd, tydlig och
kraftfull.

Samtliga CHMP-ledamoéter bidrar aven aktivt till
utvarderingsférfarandet i sina diskussioner med
kollegor och experter i de nationella myndigheterna.
De granskar rapportérernas bedémningar, [dmnar
kommentarer och identifierar ytterligare fragor som
s6kanden ska besvara. Den forsta beddmningen

och de kommentarer som mottagits fran inbdrdes
utvarderare och andra kommittéledamoter diskuteras
sedan under ett plenarmoéte vid CHMP.

Frén labb till patient: ett lakemedels resa godként av EMA

Som en féljd av diskussionerna och i takt

med att ny information blir tillganglig under
bedémningen, antingen fran ytterligare experter
eller genom fortydliganden frédn sékanden, forfinas
de vetenskapliga argumenten s& att en slutlig
rekommendation kan tas fram, vilken utgor
kommitténs analys och yttrande om uppgifterna.
Detta kan till exempel innebéara att kommittén ibland
kan byta asikt om ett lakemedels nytta och risker
under utvarderingen och avvika frén rapportérernas
forsta bedémningar.

Kan CHMP begara mer
information under
utvarderingen?

Under utvarderingen stéaller CHMP fragor om de
tillhandahallna beldggen i ansdkan och ber sékanden
att [dmna fortydliganden eller ytterligare analyser
avseende dessa fragor. Svaren maste skickas in inom
en avtalad tidsperiod.

CHMP kan géra invdndningar eller ta upp farhdgor
som kan galla alla olika aspekter av ldkemedlet. Om
storre invandningar forblir olésta utgdr de ett hinder
for godkannande for férsaljning.

Stérre invandningar kan till exempel avse hur

lakemedlet studerades, hur det tillverkades, eller de

effekter som har setts hos patienter, sdsom storleken
o . . o .

pa nyttan eller biverkningarnas svarighetsgrad.
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Vilken ytterligare expertis kan
CHMP anlita?

Experts with specialised scientific knowledge
or clinical experience are often consulted
during the evaluation to enrich the scientific
discussion.

Ytterligare experter kan nar som helst under
bedémningen anlitas av CHMP fér radgivning
om sarskilda aspekter som har tagits upp under
utvarderingen.

CHMP kan begéra stdd fran sina arbetsgrupper
som innehar expertis inom ett sarskilt omrade,
sdsom biostatistik, eller ett behandlingsomrade
sasom cancer, och stalla specifika fragor till dessa.
Ledamoterna i EMA:s arbetsgrupper har férdjupade
kunskaper inom den senaste vetenskapliga
utvecklingen i sitt kompetensomrade.

Kommittén kan ocksa anlita externa experter
genom sina vetenskapliga ré’ldgivande grupper eller
tillfalliga expertgrupper. Dessa grupper, som bestar
av halso- och sjukvardspersonal och patienter, far
svara pa specifika fragor om ldkemedlets potentiella
anvandning och varde i klinisk praxis.

Visste du?

Externa experter r8dfr8gas i omkring
en fjérdedel av bedémningarna av nya
ladkemedel (férutom generiska ldkemedel).

Visste du?

EMA utbyter regelbundet synpunkter

om pdg8ende likemedelsbedémningar
med andra ldkemedelsmyndigheter s§som
USA:s FDA, Health Canada och de japanska
ladkemedelsmyndigheterna. Dessa diskussioner
kan till exempel gélla kliniska och statistiska
frégor, strategier fér riskhantering och studier
som ska utféras efter godkédnnandet.

Hur involveras patienter och
. . (o]
halso- och sjukvardspersonal?

Patienter och hédlso- och sjukvardspersonal
forstar frdgorna "inifran”. De anlitas darfor
som experter och far uttala sig om huruvida
lakemedlet kan tillgodose deras behov.

Patienter och halso- och sjukvardspersonal inbjuds
att delta som experter i vetenskapliga radgivande
grupper eller tillfalliga expertgrupper. Patienterna
bidrar till diskussionerna genom att till exempel
lyfta fram sin erfarenhet av sjukdomen, sina behov
och vilka risker de kan acceptera med tanke pa den
forvantade nyttan. Halso- och sjukvardspersonalen
kan ge rdd om patientgrupper med ouppfyllda behov
eller genomférbarheten av atgarder som foreslagits
for att minimera de risker som forknippas med ett
lakemedel i klinisk praxis.

Dessutom kan enskilda patienter bjudas in att delta
fysiskt eller via telekonferens i CHMP:s plenarméten
eller radfragas i skrift (resultaten av en pilotstudie
finns pa EMA:s webbplats).

Visste du?

Under 2018 deltog patienter och hélso-

och sjukvrdspersonal i bedémningen
av omkring vart fjarde nytt lédkemedel (férutom
generiska lédkemedel).
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https://www.ema.europa.eu/en/committees/working-parties-other-groups/chmp-working-parties-other-groups
https://www.ema.europa.eu/en/committees/working-parties-other-groups/chmp-working-parties-other-groups
https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/outcome-report-pilot-involve-patients-benefit/risk-discussions-chmp-meetings_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/international-activities/cluster-activities

Vilka atgarder satts in for att
sakra experternas oberoende?

Oberoendet sdkras av en hog niva av 6ppenhet
och genom anvandning av begriansningar

om vissa intressen anses kunna paverka
opartiskheten.

EMA:s policy fér hantering av _konkurrerande
intressen har inforts for att begrénsa deltagandet

av ledamoter, experter och personal med majliga
intressekonflikter i myndighetens arbete, och
samtidigt uppratthalla EMA:s formaga att anvanda
bdsta tillgdngliga expertis.

Ledamoter och experter i kommittéer, arbetsgrupper
och vetenskapliga radgivande grupper eller tillfélliga
expertgrupper skickar in en intresseférklaring innan

de deltar i ndgon av EMA:s aktiviteter.

Myndigheten tilldelar varje intresseférklaring en
riskniva baserad pa om experterna har nagra
direkta eller indirekta intressen (finansiella eller
andra) som kan paverka deras opartiskhet. Innan
de deltar i en specifik EMA-aktivitet kontrollerar EMA
intresseférklaringen. Om ett konkurrerande intresse
upptacks kommer ledamoten eller experten att fa
sina rattigheter begransade.

Begransningarna kan bestd i att de inte far delta

i diskussioner om en sérskild fraga eller att de
utesluts frdn omrostning i frdgan. Ledaméternas
och experternas intresseforklaringar och
information om tilldmpade begransningar under den
vetenskapliga kommitténs méten finns tillgangliga i
motesprotokollen.

Visste du?

Intresseférklaringarna frén alla
experter, t.ex. patienter och hélso- och

sjukv8rdspersonal som deltar i EMA:s aktiviteter,
offentliggérs p§ EMA:s webbplats. EMA ger dven
ut 8rsrapporter om sitt oberoende som innehller
fakta och siffror om redovisade intressen och
dérav féljande begrénsningar.
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Reglerna for experter som deltar i vetenskapliga
kommittéer &r striktare &n for dem som deltar i
radgivande organ och tillfdlliga expertgrupper. P3
detta vis kan EMA anlita den basta expertisen inom
de radgivande organen for att samla in den mest
relevanta och fullstandiga informationen, och tillampa
striktare regler nar beslut ska tas.

P& samma satt &r kraven for ordférande och
ledamoter i ledande stallning, till exempel
foredragande, striktare an kraven for andra
kommittéledamoter.

Dessutom maste ledaméter i kommittéer,
arbetsgrupper, vetenskapliga r&dgivande grupper
(och experter som narvarar vid dessa moten)
samt EMA:s personal halla sig till de principer som

faststallts i EMA:s uppférandekod.

Hur utfardar CHMP sin slutliga
rekommendation?

CHMP:s slutliga rekommendation nds genom
formell omréstning. Under idealiska forhallanden
uppné’ur CHMP enighet och rekommenderar enhalligt
att antingen bevilja eller avsld godk&nnandet for
forsaljning. En sddan enighet uppnds i 90 procent
av fallen. Nar en slutlig rekommendation inte kan
uppnas med enighet kommer dock kommitténs
slutliga rekommendation att representera
majoritetens uppfattning.
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https://www.ema.europa.eu/en/about-us/how-we-work/handling-competing-interests
https://www.ema.europa.eu/en/about-us/how-we-work/handling-competing-interests
https://www.ema.europa.eu/en/committees/chmp/chmp-agendas-minutes-highlights#section2
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/european-medicines-agency-code-conduct_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/about-us/how-we-work/european-medicines-regulatory-network/european-experts
https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/2016-2017-annual-report-independence_en.pdf
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Vilken information ar offentlig

. . Visste du?
under utvarderingen av ett

Sedan oktober 2018 har EMA

nytt Ia ke m ed el OCh nar ett offentliggjort de kliniska studieresultaten
beslut har fattats? fr8n Iskemedelsutvecklarnas ansékningar fér éver
100 ldkemedel som nyligen bedémts av EMA.
EMA tillampar en hég grad av insyn i sin Dessa é&r tillgéngliga fér allmén granskning pé
lakemedelsbedédmning genom att offentliggdra EMA:s sdrskilda webbplats om kliniska data.

dagordningar och moétesprotokoll, rapporter
som beskriver hur lakemedlet bedomdes
och de kliniska studieresultaten fran
lakemedelsutvecklarnas ansokningar.

Forteckningen 6ver nya ldkemedel som for
narvarande utvédrderas av CHMP finns pa EMA:s
webbplats och uppdateras varje manad.

Dessutom offentliggér EMA dagordningarna och
métesprotokollen fran sina kommittéers samtliga
moten, dar det finns information om vilket stadium
beddémningen befinner sig i.

N&r vl ett beslut har fattats om att bevilja eller avsld
ett godkannande for forsaljning, offentliggér EMA en
omfattande uppsattning handlingar som kallas det
offentliga europeiska utredningsprotokollet (EPAR).

I detta ingdr CHMP:s offentliga utredningsprotokoll,
som utforligt beskriver de beddmda uppgifterna och
varfér CHMP rekommenderade att bevilja eller avsId
godkannande for férsaljning.

For ansékningar som mottogs efter den 1 januari
2015 offentliggér EMA &ven de kliniska studieresultat
som lakemedelsutvecklarna lamnat in till stdd for sina
ansokningar om godkdnnande for férsaljning. For
aldre ansokningar kan de kliniska studieresultaten

nds genom en ansdkan om tillgdng till dokumentet.

En utforlig beskrivning av den information som

EMA offentliggér om humanlakemedel, frén tidig
utveckling till forsta utvardering och andringar efter
godkannande for forsaljning, finns i vagledningen
"Guide to information on human medicines evaluated

by EMA".
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https://www.ema.europa.eu/en/medicines/medicines-under-evaluation
https://www.ema.europa.eu/en/committees/chmp/chmp-agendas-minutes-highlights
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/field_ema_web_categories%253Aname_field/Human/ema_group_types/ema_medicine
https://www.ema.europa.eu/en/about-us/how-we-work/access-documents
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/guide-information-human-medicines-evaluated-european-medicines-agency-what-agency-publishes-when_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/guide-information-human-medicines-evaluated-european-medicines-agency-what-agency-publishes-when_en.pdf
https://clinicaldata.ema.europa.eu/web/cdp/home
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Tidsschema for ett [dkemedels utvardering

Att bedéma en ansdkan om ett nytt lakemedel
tar upp till 210 "aktiva” dagar. Denna tid av aktiv

utvardering ar den tid som EMA:s experter behdver for Visste du?

att utvardera de belagg som sdkanden skickar in till Beddémningstiden kan minskas till

stod for en ansdkan om godkdnnande for forsaljning. 150 dagar istéllet for 210 dagar om
Denna tid avbryts av ett eller tvd "klockstopp”, d& lskemedlet beviljas “p&skyndad bedémning”.
sékanden férbereder svaren pa de fragor som CHMP Detta &r mojligt fér Iékemedel som anses vara
kan ha stéllt. Den langsta tid klockan stannas beror av stor betydelse fér folkhalsan, till exempel

pd hur I8ng tid sékanden tror det tar att svara, dem som &r avsedda fér en sjukdom som saknar
men denna méste avtalas med CHMP. Det forsta behandlingsalternativ och som har potentialen att
klockstoppet varar vanligtvis i 3-6 ménader och tillgodose det ouppfyllda medicinska behovet.

det andra i 1-2 manader. Bedémningen av ett nytt
ldkemedel tar totalt sett vanligtvis omkring ett ar.

Forsta
bedémning
och

fragelista

CHMP:s team av rapportérer och
medrapportdrert bedémer de inlamnade
beldaggen om lakemedlet och sammanstaller
sina utredningsprotokoll oberoende av 0 1
varandra, dar de lyfter fram eventuella fragor
eller farhdgor som sokanden ska beméta.

I detta skede kan rapportdrerna
rekommendera en inspektion av
lakemedlets tillverkningsplats, av platsen
for en icke-klinisk eller klinisk studie eller av
sakerhetsdvervakningsforfarandena i
anso6kan. Om kommittén godkénner det

utfors inspektionen av inspektérer fran EU:s
nationella myndigheter.

1 Vad galler lékemedel for avancerad terapi utses rapportérerna bland EMA:s ledamoéter i kommittén for avancerade terapier
(CAT). Var och en av dessa ska samarbeta med en CHMP-samordnare.
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https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/marketing-authorisation/accelerated-assessment
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Parallellt med detta utses tva ledaméter i
EMA:s kommitté for sakerhetsovervakning
och riskbedémning av lakemedel (PRAC)
som rapportdr och medrapportor for att
bedoma foretagets foreslagna
riskhanteringsplan, som beskriver pa vilket
satt betydande risker kommer att
minimeras eller hanteras om lakemedlet
godkanns och hur mer information om
lakemedlets risker och osakra faktorer
kommer att tas fram (t.ex. genom
sakerhetsstudier efter godkannandet for
forsaljning). Denna bedémning granskas av
samtliga ledamoter i PRAC.

CHMP:s inbérdes utvarderare gar dessutom
igenom rapportdrens utredningsprotokoll
och skickar sina kommentarer efter att
specifikt ha granskat hur de tva
utredningarna utférdes, och kontrollerar att
den vetenskapliga argumentationen ar val
underbyggd, tydlig och kraftfull.

Det enda utredningsprotokollet diskuteras
darefter vid CHMP:s plenarmote. Genom
dessa diskussioner kan vissa avvikande
asikter och fragor losas och nya farhagor
vackas, och rapporten uppdateras i
enlighet med detta. Efter dessa
diskussioner antar CHMP rapporten, som
representerar en gemensam standpunkt i
ljuset av de hittills framlagda beldggen och
diskussionerna och innehaller en fragelista
som s6kanden ska besvara.

2 CAT-ledaméter deltar ocks8 i fall som técker avancerade terapier.

Baserat pa sin forsta utvérdering delar
CHMP:s rapportor och medrapportér sina
respektive utredningsprotokoll med
samtliga ledamoter i CHMP och PRAC,
tillsammans med en fragelista som
sOkanden ska besvara. Bedémningen av
riskhanteringsplanen, som &ven innehaller
fragor till sékanden, delas ocksd med
ledamoéterna i CHMP och PRAC.

Kommentarer fran samtliga parter, dvs.
teamen av rapportérer och medrapportorer,
ovriga CHMP-ledamoéter?, PRAC-ledaméterna
och CHMP:s inbdrdes utvarderare diskuteras
under ett méte mellan “inbérdes
utvarderare”. Detta ar en viktig punkt under
utvarderingen av ett lakemedel dar de
forsta synpunkterna integreras och
sammanstalls. Detta leder till ett enda
utredningsprotokoll med en sammanfattning
av bedomningen och en férteckning éver
farhagor och invéndningar.
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Den initiala utvarderingen tar upp till 120
dagar. Utvarderingen avbryts sedan
tillfalligt (férsta klockstoppet) medan
sékanden forbereder sina svar pd CHMP:s
fragor och uppdaterar ldkemedlets
riskhanteringsplan.

Liksom under den initiala fasen granskar
och kommenterar CHMP:s ledamoter det
uppdaterade utredningsprotokollet.

Kommentarer fran CHMP:s och PRAC:s
ledamoéter sammanstalls och integreras i
ett uppdaterat utredningsprotokoll som
diskuteras och antas under ett
plenarmote vid CHMP dag 180 av den
aktiva utvarderingstiden. Denna rapport
innehaller oftast en ny fragelista for
sOkanden, den s.k. listan éver
obesvarade fragor.

Frén labb till patient: ett lakemedels resa godként av EMA

Ytterligare
bedémning

Rapportéren och medrapportéren
utvarderar den information som
sékanden skickat in som svar pa CHMP:s
fragor och for in sin analys av svaren i
ett uppdaterat utredningsprotokoll.

Det uppdaterade utredningsprotokollet
granskas och kommenteras ocksa av
PRAC:s ledaméter och diskuteras under ett
plenarmote vid PRAC. PRAC kan i detta
skede begdra att utférandet av
sakerhetsstudier efter godkannandet ska
ingd i riskhanteringsplanen.

Om en lista éver obesvarade fragor
avtalas, avbryts utvarderingen igen
tillfalligt (andra klockstoppet) medan
sokanden forbereder sina svar.

omi
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Efter det andra klockstoppet kan antingen
sokanden eller CHMP begara en muntlig
férklaring dar s6kanden vander sig direkt
till kommittén. Férklaringen halls vanligtvis
nar CHMP har kvar stérre invandningar mot
ansoOkan. I detta fall ombeds sdkanden att
lamna fortydliganden om kommitténs
obesvarade fragor.

Rapportorerna eller valfri CHMP-ledamot
kan nu féresla ett samrdd med en
arbetsgrupp avseende specifika fragor eller
anlitar ytterligare experter, inraknat
patienter och h&lso- och sjukvardspersonal,
genom ett mote i en vetenskaplig
radgivande grupp eller ett méte i en
tillfallig expertgrupp. Denna grupp far svara
pa specifika fragor, vanligtvis avseende
|dkemedlets anvandning i klinisk praxis,
och gruppens ordférande rapporterar sedan
resultatet av diskussionen till kommittén.

Slutlig
diskussion och
utlatande

Efter att ha mottagit svaren pa de
obesvarade fragorna och méjligen diskuterat
dessa under en muntlig forklaring med
foretaget, bedomer CHMP:s rapportér och
medrapportér sokandens reviderade
information och for in sin utvardering i ett
uppdaterat utredningsprotokoll, pa samma
satt som PRAC:s rapportér och medrapportor
vad galler riskhanteringsplanen.

Det uppdaterade
1 5 utredningsprotokollet granskas av
de tvd kommittéernas ledaméter

SEMEEE (R 210 3 alan AldE och diskuteras vid CHMP-motet.

utvarderingstiden antar CHMP darefter ett
yttrande om ansdkan. Kommittén utfardar en
rekommendation om huruvida ett ldkemedel
bor beviljas godkdnnande for forsaljning eller
inte och, om sa ar fallet, under vilka
anvandningsvillkor. Kommittén bestédmmer @
aven ordalydelsen i produktinformationen till
halso- och sjukvardspersonal och patienter
(dvs. produktresumén, markningen och
bipacksedeln) liksom eventuellt ytterligare

data som féretaget maste lamna in efter att
ldkemedlet godkants.
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Soékanden kan begara en omprdvning av
CHMP:s yttrande genom att l&dgga fram
grunderna for déverklagandet, inom 15 dagar
efter att meddelandet om CHMP:s yttrande
mottogs.

Vid omprdvningen granskas bara de
invandningar som lamnades av sdokanden i
skalen till 6verklagandet, vilka endast
baseras pa de vetenskapliga fakta som var
tillgéngliga nér kommittén antog det
ursprungliga yttrandet - sékanden kan med
andra ord inte fora in nya belagg i detta
skede. Sokanden kan begara att kommittén
samrader med en vetenskaplig radgivande
grupp i samband med omprévningen. Om en
expertgrupp redan radfragats vid den férsta
utvarderingen kommer olika experter att
delta i omprévningen.
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Oftast fattar kommittén beslut med
enhéllighet. Om en sddan enhéllighet inte kan
uppnas kommer kommitténs slutliga
rekommendation att representera majoritetens
uppfattning. De avvikande 8sikterna och
namnen pa de ledaméter som uttrycker dessa
bifogas till kommitténs yttrande och namns i
motesprotokollet. De avvikande 3sikterna
offentliggdrs sedan tillsammans med det
offentliga utredningsprotokollet.

Omproévning

En annan rapportér och medrapportor an
vid den forsta utvarderingen utses
darefter.

Vid slutet av omprévningen, som pagar
i upp till 60 aktiva dagar, antar CHMP
ett slutligt yttrande.
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04

Godkannande

Vem beviljar godkannanden
for forsaljning som galler i
hela EU?

EMA ar ett vetenskapligt organ med den expertis som
kravs for att bedoma Idkemedels nytta och risker.
Enligt EU:s lagstiftning saknar dock EMA behdrighet
att faktiskt bevilja forsaljning i de olika EU-landerna.
Det ar EMA:s roll att utfarda en rekommendation

till Europeiska kommissionen, som darefter fattar
ett slutligt rattsligt bindande beslut som avgdr om
ldkemedlet kan slappas for forsdljning i EU. Detta
beslut utfardas inom 67 dagar efter mottagandet av
EMA:s rekommendation. Kommissionen ar darmed
det godkannande organet for alla centralt godkanda
produkter.

Kommissionens beslut offentliggors i
gemenskapsregistret éver humanlakemedel.

Visste du?

Medan de flesta nya, innovativa

ldkemedel utvédrderas av EMA och
godkédnns av Europeiska kommissionen for att
sléppas fér férséljning inom EU, bedéms och
godkénns de flesta generiska ldkemedel och
receptfria lGkemedel p& nationell nivd inom
EU. M8nga idag tillgéngliga &ldre ldkemedel
godkéndes p8 nationell niv§ eftersom de slépptes
for férséljning innan EMA inréttades. De flesta
medlemsstater har register 6ver nationellt
godkédnda ldkemedel.
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https://ec.europa.eu/health/documents/community-register_en
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/national-registers-authorised-medicines
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/national-registers-authorised-medicines
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Tillgdang

Vem beslutar om patienters
tillgang till lakemedel?

Efter att ett Iakemedel har beviljats
godkdnnande for forsaljning som galler i
hela EU beslutas prissattning och ersattning
pa nationell och regional niva. Dessa val
maste goras inom de nationella hdlso- och
sjukvdrdssystemen i varje land, och EMA
deltar darfor inte i besluten om prissattning
och ersattning. EMA samarbetar dock med
nationella myndigheter, sdsom myndigheter
for utvardering av medicinska metoder
("HTA-myndigheter”) for att underlatta dessa
forfaranden.

Lakemedel som Europeiska kommissionen beviljar
godkdnnande for férsaljning kan marknadsféras inom
hela EU. Det ar dock bara det foretag som innehar
godkannandet som kan besluta i vilka EU-lander ett
lakemedel ska marknadsfoéras.

Innan ett lakemedel gors tillgangligt for patienter
i ett visst EU-land kommer dessutom besluten om
prissattning och ersattning att fattas pa nationell
och regional nivd inom de nationella halso- och
sjukvardssystemen i landet.

EMA deltar inte i besluten om prissattning och
ersattning. FOr att underlatta dessa forfaranden
samarbetar dock myndigheten med myndigheter som
utvarderar medicinska metoder (HTA-myndigheter),
vilka bedémer det nya lakemedlets relativa effekt
jamfért med befintliga ldkemedel, och med EU:s
betalare for halso- och sjukvard, som granskar

lakemedlets kostnadseffektivitet, dess inverkan
pa halso- och sjukvardsbudgetar och sjukdomens
svarighetsgrad.

Syftet med detta samarbete &r att ta reda p& hur
utvecklare kan tillgodose behoven av data fran
lakemedelsmyndigheter, liksom fran HTA-myndigheter
och EU:s betalare fér halso- och sjukvard medan ett
lakemedel utvecklas, istdllet for att nya data skapas
efter att det godkants. Om en enda uppsattning data
som tillgodoser alla dessa gruppers behov kan skapas
tidigt under ett ldkemedels utveckling, boér detta
paskynda och underlétta besluten om prissattning
och ersattning pa nationell och regional niva. For

att dstadkomma detta ger EMA och det europeiska

natverket for utvardering av_medicinska metoder
(EUnetHTA) lakemedelsutvecklarna maéjlighet att

fa samtidig och samordnad rédgivning om sina
utvecklingsplaner.

Patientrepresentanter deltar rutinmassigt i dessa
samrad sd att deras synpunkter och erfarenhet kan
inforlivas i diskussionerna.

Visste du?

Under 2018 tillhandahélls p8 begé&ran
samtidig r8dgivning fr8n EMA och HTA-

myndigheter under utvecklingen av 27 lédkemedel.

Patienter deltog i tvd tredjedelar av dessa fall.
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https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/health-technology-assessment-bodies
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/health-technology-assessment-bodies
http://www.eunethta.eu/
http://www.eunethta.eu/
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/scientific-advice-protocol-assistance/parallel-consultation-regulators-health-technology-assessment-bodies
https://www.ema.europa.eu/en/documents/annual-report/2018-annual-report-european-medicines-agency_en.pdf

Hur sakerstalls ett lakemedels
sakerhet efter att det har
sldppts ut pa marknaden?

Efter att ett lakemedel har godkants fér anvandning
inom EU 6vervakar EMA och EU:s medlemsstater
kontinuerligt dess sakerhet och vidtar dtgérder om
ny information visar att lakemedlet inte langre ar lika
sakert och effektivt som man tidigare ansett.

I sékerhetsdévervakningen av ldkemedel ingar

en rad rutinmassiga aktiviteter: bedémning av

hur risker forknippade med lakemedlet kommer

att hanteras och Overvakas efter att det har
godkants, kontinuerlig dvervakning av misstankta
biverkningar som rapporterats av patienter och
halso- och sjukvardspersonal och identifierats i nya
kliniska studier eller rapporterats i vetenskapliga
publikationer, regelbundna bedémningsrapporter som
[@mnats in av foretaget som innehar godkannandet
for forsaljning avseende ett lakemedels faktiska
nytta-riskférhallande samt bedémning av
utformningen och resultaten av sakerhetsstudier efter
godkdnnandet for férsdljning som kravdes vid tiden
for godkannandet.

EMA kan ocksd granska ett ldkemedel eller en
lskemedelsklass pa begaran av en medlemsstat
eller Europeiska kommissionen. Detta kallas EU:s
hanskjutningsférfaranden och inleds vanligtvis
till foljd av farhdgor om ett ldkemedels sdkerhet,
effektiviteten av atgérder for riskminimering eller
ldkemedlets nytta-riskforhdllande.

EMA har en sarskilt inrattad kommitté som ansvarar
for att bedéma och Overvaka lakemedelssakerheten,
namligen kommittén for sakerhetsévervakning och
riskbedémning av Idkemedel (PRAC). Detta gor att
EMA och EU:s medlemsstater kan agera mycket
snabbt nar ett problem upptacks och vidta alla
nddvandiga atgérder, sdsom att skyndsamt &ndra
den tillgangliga informationen for patienter och halso-
och sjukvardspersonal, begrénsa ett ldkemedels
anvandning eller tillfalligt upphava dess godkannande
till skydd for patienterna.

Mer information om sakerhetsdvervakningsaktiviteter
finns pd EMA:s webbplats.
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