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Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego Rady (UE) nr 536/2014 z dnia
16 kwietnia 2014 r. w sprawie badan klinicznych produktéw leczniczych
stosowanych u ludzi oraz uchylenia dyrektywy 2001/20/WE

Cel: uproszczenie | harmonizacja przepisdw administracyjnych
regulujgcych badania kliniczne; ograniczenie do minimum réznic w
podejsciu do rejestracji badan klinicznych miedzy panstwami
czionkowskimi.

Zharmonizowana dokumentacja zwigzana z procedurg wydawania
pozwolen.

Jeden portal stuzacy do skitadania wnioskéw o0 pozwolenie badania
klinicznego wraz z baza danych.

Okreslone ramy czasowe na kazdy etap procesu wydawania pozwolenia,
mozliwos¢ zgody domniemanej.

Zaangazowanie we wspolng ocene wszystkich panstw, w ktérych
sponsor planuje przeprowadzi¢ dane badanie kliniczne.

www.urpl.gov.pl




Portal i baza danych

EMA (Europejska Agencja Lekdéw) tworzy na zlecenie Komisji
Europejskiej portal i baze danych. Funkcjonalnosé systemu jest
niezhedna aby Rozporzadzenia 536/14 zaczeto by¢é stosowane.
Funkcjonalnos¢ oceni niezalezny audyt.

Caly proces rejestracji i oceny prowadzony bedzie za posrednictwem
portalu.

Interfejs uzytkownika bazy danych bedzie dostepny we wszystkich
jezykach urzedowych Unii.

Portal zapewni wszystkim podmiotom uczestniczagcym w procesie
wydawania odpowiednig funkcjonalnos¢ i przestrzen robocza.

Dostep do okreslonej dokumentacji bedzie zwigzany z nadanymi
uprawnieniami i rolg ,,odgrywang” w procesie wydawania pozwolenia.

www.urpl.gov.pl




Rejestracja EU Portal

i autoryzacja
uzytkownikow

( Zakres objety Rozporzadzeniem
I
I
I
\

\YPrzestrzer'\ Y

robocza Baza danych EU

do informaciji

Publiczny dostep I

Y

\ I I I I I I —

~

ASR, SUSAR
Portal

~

Sponsorzy

WWW. urpl gov.pl




EJESTRACJI PRODUKTOW LECZNICZYCH, WYROBOW MEDYCZNYCH | PRODUKTOW BIOBOJCZYCH ] q

Portal i baza danych

rejestracja uzytkownikow i
okreslanie rél

rejestracja produktow
leczniczych i substancji
nieposiadajgcych pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu w Unii

uzyskanie numeru EU CT
przygotowywanie submisji

walidacja wniosku przed
ztozeniem

mozliwos¢ sledzenia zmian

« zarzadzanie badaniem
 powiadamianie o terminach
« informacja o zadaniach

« wyszukiwanie danych i tworzenie
raportéow

« przechowywanie i scigganie
dokumentacji

* powigzanie z innymi systemami,
odniesienia do dokumentacji

* pomoc i trening

www.urpl.gov.pl




Portal i baza danych

Role - przyktady:

*super user

*koordynator Dostep, powiadomienia,
‘wnioskodawca zarzadzanie wytacznie zgodnie z
~edytor przydzielonymi rolami
*obserwator

obserwator + QIMPD
Uzytkownik/grupy

uzytkownikéw: konkretne
badaniai lub role

www.urpl.gov.pl .



Przebieg procesu wydania pozwolenia na badanie kliniczne

=) Sprawozdanie z oceny - aspekty objete czescia | merytoryczna - ocena
panstwa sprawozdawcy. Sponsor sklada za posrednictwem portalu
dokumentacje wniosku do panstw cztonkowskich; wybiera panstwo
sprawozdawce, Panstwo sprawozdawca (reporting Member State,
RMS) - na kazdym etapie procesu panstwo sprawozdawca dziata w
porozumieniu z innymi panstwami cztonkowskimi (MS) biorgcymi
udziat w danej procedurze wydania pozwolenia.

=) Sprawozdanie z oceny - aspekty objete czescia |l, wiasciwe dla
kazdeqo panstwa czilonkowskieqo | podlegajace wylacznie jego
ocenie.

www.urpl.gov.pl




Kiedy panstwo cztonkowskie odmawia wydania pozwolenia na
badanie kliniczne?

w przypadku gdy w odniesieniu do czesci | dokumentacji RMS
stwierdza, ze badanie jest niedopuszczalne

w przypadku gdy w odniesieniu do czesci | dokumentacji RMS
stwierdza, ze badanie jest dopuszczalne ale panstwo nie zgadza sie z
konkluzjg RMS

jezeli na nalezycie uzasadnione] podstawie stwierdzi brak
dostosowania sie do aspektéw ujetych w czesci Il sprawozdania

w przypadku gdy komisja etyczna wydata negatywng opinie, ktéra
zgodnie z prawem danego kraju jest wazna na catym terytorium
panstwa czlonkowskiego

Ocena czesci I
Decyzja panstwa

\
tonkowskiego
/ cz

Ocena czesci 11

www.urpl.gov.pl




Ocena etyczna

Badanie kliniczne podlega ocenie naukowej i etycznej

Ocene etyczng przeprowadza komisja etyczna zgodnie z prawem
zainteresowanego panstwa cztonkowskiego

Komisja etyczna: niezalezny podmiot ustanowiony w panstwie
cztonkowskim zgodnie z prawem tego panstwa uprawniony do
wydawania opinii do celéw tego rozporzadzenia, z uwzglednieniem opinii
oso6b nieposiadajgcych wiedzy fachowej, w szczegoélnosci pacjentéow lub
organizacji pacjentéow,

Ocena etyczna: moze obejmowac aspekty ujete w czesci | sprawozdania

oraz w czesci Il sprawozdania, odpowiednio dla kazdego panstwa
cztonkowskiego

Czesé¢ I: CA +EC Czesé Il: CA + EC

Czesc¢ |: CA Czesc II: EC

Czes¢ |: CA+EC Czesc Il: EC

Rolg panstwa jest zapewnienie aby terminy i procedury oceny etycznej
byty zgodne z terminami i procedurami rozporzadzenia

www.urpl.gov.pl




Wstepne ustalenia zespotu, biorgce pod uwage rekomendacje
zaakceptowane przez Ministra Zdrowia, w celu wypetnienia zatozen
Rozporzadzenia w zakresie oceny etycznej zakltadajg powotanie
Naczelne] Komisji Bioetycznej (NKB) oraz jej wspoétprace z aktualnie

funkcjonujacymi komisjami etycznymi. Zgodnie z ustaleniami organ
kompetentny jak i komisja majg ocenia¢é zaréwno aspekty
merytoryczne (czes¢ | dokumentaciji) jak i czes¢ narodowa (czesé Il
dokumentacji).

Plany przewidujg przekazanie opinii etycznej (NKB Iub komisji
wspolpracujacej) do Prezesa Urzedu do wykorzystania jako skladowa
wydawanej przez niego decyzji.

Czy 1 jak komisja moze zwroci¢ sie do sponsora o dodatkowe

informacje/wyjasnienia? Jak przeprowadzi¢ konsultacje pomiedzy
organem a komisjg?

www.urpl.gov.pl




Portal i baza danych

Sprawozdanie z oceny -

aspekty objete czescig | Kontakt sponsor — panstwo

sprawozdawca
merytoryczna
Sprawozdanie z oceny — Kontakt sponsor — panstwo
aspekty objete czescia ll, cztonkowskie
wilasciwe dla kazdego
panstwa

cztonkowskiego

www.urpl.gov.pl .



Walidacja

» Sponsor sktada wniosek
przez portal

» W ciagu 6 dni po ztozeniu
RMS informuje o petnieniu roli
sprawozdawcy

» W ciagu 7 dniu po ztozeniu
panstwa przekazuja
informacje istotne dla
walidaciji

» W ciagu 10 dni RMS
informuje sponsora o wyniku
walidaciji

* W przypadku uwag sponsor
ma 10 dni na uzupetnienie

* Po przestaniu uzupetnien
RMS w ciagu 5 dni informuje
sponsora czy dokumentacja
jest kompletna a badanie jest
objete zakresem
Rozporzadzenia

Ocena czesci |

Wstepna ocena RMS
26

W przypadku badan z ATMP/GMO/

Ocena skoordynowana Konsolidacja

12

terapig genowa moze by¢ wydtuzony o 50 dni

Ocena czesci ll

v

* RMS moze zwréci¢

sie do sponsora o
dodatkowe informacje

» Sponsor ma 12 dni

na uzupetnienia

* W ciagu 12 dni od

zlozenia odpowiedzi

RMS prowadzi ocene
skoordynowang uzupetnien
* W ciagu 7 dni od zakonczenia
oceny skoordynowanej RMS
konsoliduje i przygotowuje
koncowe sprawozdanie

» Panstwo zainteresowane moze zwréci¢
sie do sponsora o dodatkowe informacje

» Sponsor ma 12 dni na uzupetnienia

* W ciagu 19 dni od zlozenia odpowiedzi
Panstwo ocenia odpowiedzi i przygotowuje
koncowe sprawozdanie

Decyzja

sani

Sprawozdanie z oceny zawiera
jedna z nastepujacych
konkluzji:

Przeprowadzenie
badania klinicznego jest
dopuszczalne

w Swietle wymogow
okreslonych w
rozporzadzeniu

Przeprowadzenie
badania jest
dopuszczalne po

spetnieniu okreslonych
warunkoéw okreslonych
w sprawozdaniu

Przeprowadzenie
badania jest
niedopuszczalne

w swietle wymogow
okreslonych w
rozporzadzeniu.

www.urpl.gov.pl



Walidacja Ocena czesci | Decyzja

sani

-W ustalonym czasie komisja

przekazuje opinie/pytania do

sponsora o

dodatkowe informacje, ktére beda umieszczone w raporcie
* Sponsor ma 12 dni

na uzupetnienia

* W ciagu 19 dni od

ztozenia odpowiedzi

organ i komisja uzgadniajg ostateczne

koncowe sprawozdanie

www.urpl.gov.pl



Walidacja Ocena czesci | Decyzja

Wstepna ocena RMS Ocena skoc~“vnowana Konsolidacja 5 dni *
26 12 7

* Opinia komisji powinna trafi¢ do

organu nie p6ézniej niz w czasie 30 dni,

tak aby ewentualne pytania komisji przekaza¢ w trakcie
oceny skoordynowanej.

W ciagu 12 dni od ztozenia odpowiedzi RMS prowadzi ocene¢
skoordynowang uzupetnien

* W ciaggu 7 dni od zakonczenia

oceny skoordynowanej RMS

konsoliduje i przygotowuje

konncowe sprawozdanie

www.urpl.gov.pl



Walidacja Ocena czesci | Decyzja

Wstepna ocena RMS Ocena skoordynowana Konsolidacja 5 dni *
26 12 7

» Opinia komisji powinna trafi¢ do

organu nie pdézniej niz w czasie 21 dni,

tak aby ewentualne pytania komisji zamiesci¢ w raporcie
przekazanym innym panstwom do oceny skoordynowane;.
W ciggu 12 dni od ztozenia odpowiedzi RMS prowadzi ocene
skoordynowang uzupetnien (razem z komisj3)

* W ciggu 7 dni od zakonczenia

oceny skoordynowanej RMS

konsoliduje i przygotowuje

koncowe sprawozdanie

www.urpl.gov.pl
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12 dni od otrzymania

W przypadku uwag do dokumentacji sponsor ma 12 dni na uzupetnienie dokumentacji.
Jezeli nie przedstawi informacji w terminie wniosek traci waznosc

dodatkowych
informacji

7 dni od zakonczenia

Ocena skoordynowana RMS wspolnie z panstwami zainteresowanymi

oceny skoordynowanej

Konsolidajca i finalne sprawozdanie

www.urpl.gov.pl
L



ASSESSMENT REPORT TEMPLATE FOR CLINICAL TRIALS -
PART I

ADMINISTRATIVE INFORMATION

INFORMATION ON THE PROCEDURE

QUALITY ASSESSMENT

NON-CLINICAL ASSESSMENT

CLINICAL ASSESSMENT

STATISTICAL/METHODOLOGICAL ASSESSMENT

REGULATORY ASSESSMENT

CONCLUSION OF THE RMS

DRAFT LIST OF REQUESTS FOR ADDITIONAL INFORMATION PROPOSED BY

THE REPORTING MEMBER STATE

10. CONSIDERATIONS FROM OTHER MEMBER STATES CONCERNED
11. FINAL LIST OF REQUESTS FOR ADDITIONAL INFORMATION

(AFTER CONSOLIDATION)

12. RMS’s ASSESSMENT OF ADDITIONAL INFORMATION SUBMITTED

BY THE SPONSOR

13. FINAL OVERALL CONCLUSION OF THE RMS

14. ASSESSMENT OF SUBSTANTIAL MODIFICATION

‘°9°.“.°‘9‘:"!”!"!"
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5 CLINICAL ASSESSMENT

5.1 Background information
5.1.1 Trial category

5.1.1.1 For low-intervention clinical trials only

If the trial is low interventionzl, briefly describe the justification (as provided by the sponsor)
Note:

The justification for & low-intervention clinical trial as provided by the sponsor is acceptable and
in compliance with Article 2(2) of the Regulation. Yes O No O

If Mo - tick appropriate box below z2nd provide comment

The investigational medicinal products used in the study, excluding placebos, are not

The investigational medicinal products are not used in accordance with the terms of
the marketing gutherisation and the use of the investigatienal meadicinal products is (m]
not evidence-based

The additional diagnostic or menitoring procedures pose more than minimal
additional risk or burden to the safety of the subjects compared to normal clinical | O
practice in any Member State concarnad

Workspace:

Assessor’s comment:

5.1.1,.2 Phase of trial

Workspace:

Assessor’s comment if disagreement with the study phase proposed Note:

5.1.2 Therapeutic condition

Workspace:

Brief description of the disease:

www.urpl.gov.pl

5.1.3 Mechanism of action, Drug class

Workspace:

Brief description Note:

5.2 Status of development

Workspace:

Brief discussion of clinical pharmacokinetic data, efficacy and safety datz described in the IB
from previous trizls /previsusly investigated indications(s) for the IMP(s). Non-clinical studies
may also be discussed for early or FIH clinical trials. Consideration should be given to the
justification provided based on the non-clinical data, for the proposed starting dose, dose steps,
and maximum exposure (see Section 4.5.1 in non-clinical section). Note

Assessor's discussion on the clinical development:

5.2 Previous related evaluation (only to be completed if applicable)

5.3.1 Scientific advice

Waorkspace:

Assessor's comment Note:

5.3.2 Paediatric Investigation Plan

Workspace:

Assassor’'s comment Nots:

5.2.2 Previously identified major issues

The RMS is aware of previcusly identified major issues/concerns that are O
relevant to the assessment of this clinical trial. Note

Workspace:

Assessor's comment Note:
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5.4 Proposed clinical trial Age group if children/adalescents proposed:
+ 5.4.1 Clinical trial Rationale Gendar MO FO
Is the raticnale for the trial provided by the sponsor acceptable? Yes OO0 Mo O
Note Workspace:
Workspace:

Assessor’'s comment:

Assessor’'s comment:

]
5.4.2 Primary objective(s) and endpoint(s) 5.4.5 Inclusion criteria
List of primary objective(s): List of inclusion criteria:
The inclusion criteria are rationally defined, representative of the Yes [0 Mo O
target population and are acceptable, Note
The primary objective(s) are clearly defined and measurable and Yes 0 Mo O
are acceptable. Workspace:
List of primary endpoint(s): Assessor's comment:
The primary endpoint(s) are acceptable. Note Yes [0 Mo O
Workspace:
Assessor’'s comment:
5.4.6 Exclusion criteria
List of exclusion criteria:
The exclusion criteriz are raticnally defined and in accordance with Yes O No O
IMPfcomparator/AMP’s safety profile. Note a Note b
5.4.2 Secondary objective(s) and endpoint(s) Workspace:

List of secondary objective(s):

Assessor’'s comment:

The secondary objective(s) are clearly defined and measurable Yes O Mol
and ara acceptable.

List of secondary endpoint(s):

5.4.7 Vulnerable populations and clinical trials in emergency situations
Vulnerable populations are included in the study O

The secendary endpoint(s) are accaptable. Yes [0 No [
If yes, specify which population(s):

Workspace:

The inclusion of the vulnerable population(s] is justifiable and the Yes [ Mo O NA D
Assessor’s comment: benefit/ risk profile iz acceptable in accordance with Articles 31,
32, 33, 34, and 35 of the Regulation. Note a Note b

For emeargency clinical trizls: Doses the trial provide clinically Yes [ Mo O NA D
relevant direct benefit to subjects?

Workspace:
5.4.4 Study population as per the study protocol

Healthy volunteers/ patients Healthy volunteers [0 Patients [1 Assessor’'s comment:

Age Adults O Children/adolescents O

www.urpl.gov.pl




Dziekuje za uwage
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