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Principales Novedades del
RD de ensayos clinicos con
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César Hernandez Garcia
Jefe Departamento Medicamentos de Uso Humano
Agencia Espafnola de Medicamentos y Productos Sanitarios.
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. Realmente es necesario realizar
Investigacion clinica en Espana?
(y enla Unidn Europea)

Liﬁe Science j
Magazine Article | January 31, 2015 N E 'i u m

Why Eastern Europe May Be The Best
Location For Your Next Clinical Trial

By Gail Dutton, Contributing Editor
Follow Me On Twitter (@GailLdutton

Eastern Europe is becoming the new bright spot for elinical trials by offering significant opportunities and the
fewest challenges of any of the emerging regions, according to a recent IQPC survey of pharmaceutical
executives
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BOLETIN OFICIAL DEL ESTADO

Num. 307 Jueves 24 de diciembre de 2015 Sec.l. Pag. 121923

l. DISPOSICIONES GENERALES

MINISTERIO DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES E IGUALDAD

14082 Real Decreto 1090/2015, de 4 de diciembre, por’ef que se regulan los ensayos
clinicos con medicamentos, los Comités de Etica de la [nvestigacion con
medicamentos y el Registro Espariol de Estudios Clinicos.
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¢, Por qué una nueva regulacion en Europa?
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Moderador
Notas de la presentación
Se pone en marcha porque se percibe que Europa esta perdiendo capacidad competitiva con respecto a otras zonas
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Distribucion por fase del ensayo clinico (NUmero absoluto)
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Distribucion por areas terapéuticas 2015 (NUmero absoluto)
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NUmeroy porcentaje de EC por tipo de promotor
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« Buena situacion de la investigacion clinica en Espafia

» Un contexto de cambio en la UE motivado por la caida
en el numero de EC y la percepcion de una excesiva
carga burocratica (no un problema de garantias para los

sujetos)

* Oportunidad para favorecer el progreso de la
Investigacion clinica en Espana:

 Mejorando aspectos de funcionamiento del anterior
real decreto 223/2004

 Adelantando en Espana todos aquellos aspectos del
Reglamento de la UE que pueden mejorar nuestra
competitividad en la UE



principales
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Articulo 2. Definiciones

 Mismas definiciones que el Reglamento
« «Ensayo clinico de bajo nivel de intervencion»

« Definiciones del propio Real Decreto
» «lInvestigacion clinica sin &nimo comercial»
* «Investigador clinico contratado»
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Articulo 11. Supervision y coordinacion de los CEIm

* Los CEIm, en tanto CEl, seran supervisados en los
aspectos éticos, de formacion y materiales de acuerdo
con la normativa reguladora de estos ultimos.

» Los criterios especificos de acreditacion (por las CCAA)
de los CEIm se mantienen regulados dentro del RD
1090/2015

« Se refuerza la coordinacion AEMPS/CEIm para el
dictamen en los EC con medicamentos
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Articulo 13. Acreditacion de los CEIm

 Los CEIm seran acreditados por cada CCAA (o AGE)
[plazo de 2 afios segun disposicion adicional primera]

« Durante 2 afos, los CEIC® acreditados a 13 de enero
asumiran las funciones de CEIm ... y seran
supervisados y coordinados ... del mismo modo que
estos [disposicion transitoria primera]

 Criterios especificos comunes para la acreditacion,
Inspeccion y renovacion de la acreditacion de CEIm
acordados en el Comite Técnico de Inspeccion

() los CEIC no acreditados como CEIm podran seguir siendo CEl
hasta desarrollo de la LIB

(2) |as referencias a los CEIC pasan a ser referidas a los CEIm
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Articulo 14. Secretaria técnica

 Secretaria técnica profesional y estable, integrada en el
organigrama de la institucion

 Sus funciones son la gestion del CEIm, la interlocucion
con AEMPS, y la garantia en los procedimientos

o Jefatura desempenada por un titulado superior con
conocimientos de medicina, metodologia de la
iInvestigacion, bioética, farmacologia y regulacion de
medicamentos y de la investigacion biomeédica en
general

* Instalaciones especificas, equipamiento informatico y
presupuesto economico especifico anual
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Articulo 15. Composicion (1)

...un minimo de 10 miembros, al menos uno de los
cuales serad un miembro lego, ajeno a la investigacion
biomédica 0 a la asistencia clinica, que representara los
Intereses de los pacientes.

... figuraran médicos, uno de los cuales sera
farmacologo clinico, un farmaceutico de hospital o de
atencion primaria y un diplomado o graduado en
enfermeria, miembro de Comision de Investigacion o un
Comité de Etica Asistencial, dos miembros ajenos a las
profesiones sanitarias, uno de los cuales debera ser
licenciado o graduado en derecho, al menos uno de sus
miembros debe tener formacion acreditada en bioética.
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Articulo 15. Composicion (2)

Independencia, competencia y experiencia

Presidencia, una vicepresidencia y una secretaria
técnica que seran miembros del comite.

Sistema de renovacion de sus miembros

Incompatible con cualquier clase de intereses derivados
de la fabricacion y venta de medicamentos y productos
sanitarios... garantizar la confidencialidad de la
informacion... hacer publica una declaracion de
conflicto de interés

Criterios por los que las actividades de sus miembros
puedan tener una repercusion positiva en su carrera
profesional
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Articulo 16. Normas generales de funcionamiento

* Ni el CEIm ni sus miembros podran percibir directa ni
Indirectamente remuneracion alguna por el promotor.

e Las tasas por el gjercicio como CEIm se rige por el
articulo 33. El acuerdo entre centro y promotor para el
abono de los gastos administrativos es posible como
una condicion del contrato o ser publicada por CCAA

* La periodicidad de las reuniones debe asegurar el
cumplimiento de los plazos (multiconferencia telefonica,
videoconferencia o cualquier otro sistema analogo)
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Articulo 17. Requisitos para la realizacion de EC

e Parala AUTORIZACION de un ensayos clinico

* Resolucion por parte de la AEMPS, tras una
evaluacion cientifica y ética de las partes |
(AEMPS/CEIm) y II (dictamen favorable emitido por
un CEIm unico v vinculante)

« Parala REALIZACION de un ensayo clinico

» La autorizacion de la AEMPS y la conformidad de la
direccion del centro participante (contrato entre el
promotor y el centro)

» Este contrato podra formalizarse en cualquier
momento y sera efectivo cuando el ensayo clinico
sea autorizado
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Articulo 18. Colaboracion AEMPS/CEIm

* Mecanismos y procedimientos de colaboracion e
intercambio de informacion con los CEIm [«memorando
de colaboracion» que sera publico]

« El memorando identifica las responsabilidades de CEIm
y AEMPS... para garantizar la eficiencia y garantias en
la evaluacion y permitir la decision Unica para Espana.

« El memorando desarrolla criterios de evaluacion o
directrices acordadas en diferentes aspectos

« El memorando establece qué partes del expediente
deben ser en castellano y cuales pueden ser en inglés.
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Memorando de Colaboracién e Intercambio de Informacidn
entre la Agencia Esparfola de Medicamentos y Productos
Sanitarios y los Comité de Etica de la Investigacion con
medicamentos

VERSION: 10
Fecha: 11 de ENERO de 2015

Reparto de responsabilidades en la evaluacion de la parte | m

DATOS RELATIVOS A LA CALIDAD (MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS SIN MARCADO CE)
DATOS No CLiNicos, FARMACOLOGICOS Y TOXICOLOGICOS X
DATOS CLiNICOS

Calificacion ensayo clinico de bajo nivel de intervencién X (a)
Justificacidn y pertinencia del ensayo clinico X (b)
Disefio del ensayo clinico X (c)
Tratamiento X (d)
Caracteristicas de la poblacion X

Medidas anticonceptivas y control de embarazos ajustados al perfil de toxicidad reproductiva y X (d)
desarrollo embrionario y fetal

Identificacion de riesgos y medidas para minimizar dafios X (e)
Criterios de interrupcion del tratamiento y retirada de un sujeto X
Enmascaramiento y rotura del ciego X

Comité de monitorizacién de datos de seguridad X
Definicion de fin de ensayo X
Criterios de finalizacidon anticipada del ensayo clinico X

Aspectos estadisticos X
Cumplimiento de las normas de buena prictica clinica (BPC) X
Valoracidn global de las cargas para los sujetos del ensayo X

Accesibilidad al tratamiento una vez terminado el ensayo X

VALORACION GLOBAL BENEFICIO/RIESGO X X
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Memorando de Colaboracién e Intercambio de Informacidn
entre la Agencia Esparfola de Medicamentos y Productos
Sanitarios y los Comité de Etica de la Investigacion con
medicamentos

VERSION: 10
Fecha: 11 de ENEROC d= 2015

5.1.1. ENSAYO CLINICO DE BAJO NIVEL DE INTERVENCION

Se considera un ensayo clinico de bajo nivel de intervencion aquel que cumpla todas las
condiciones siguientes {(...)

Para la valoracion del punto b) de las condiciones anteriores, esencialmente cuando el
uso fuera de indicacion se basa en pruebas y estd respaldado por datos cientificos
publicados sobre la seqguridad y eficacia de dichos medicamentos en alguno de los
Estados miembros implicados, se tomard como referencia el considerando 11 del
Reglamento (UE) No 536/2014 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 16 de abril de
2014.

Para la valoracion del riesgo que conllevan los procedimientos complementarios de
diagndstico o sequimiento indicados en el apartado c), se tomard como referencia el
anexo 4 de la directriz Ethical considerations for clinical trials on medicinal products
conducted with the paediatric population.®



Articulo 21 a 30. Diferentes procedimientos

Los articulos 21 a 30 incluyen los procedimientos que
se seguiran una vez que el Reglamento (UE) No
536/2014 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 16
de abril de 2014

La disposicion transitoria segunda incluye aquellos
aspectos del procedimiento de solicitud,
comunicaciones Yy notificaciones, aplicables antes de la
plena funcionalidad del portal/BBDD de la UE

La disposicion transitoria tercera incluye aquellos
aspectos del procedimiento de autorizacion aplicables

antes de la plena funcionalidad del portal/BBDD de la
UE
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Articulo 9. Indemnizacion por daios y perjuicios

Obligatorio salvo en los «ensayos clinicos de bajo nivel
de intervencion» (si estan cubiertos por el seguro de
responsabilidad civil profesional individual o colectivo o
garantia financiera equivalente del centro sanitario
donde se lleve a cabo el ensayo clinico)

El promotor del ensayo es el responsable de que se
haya contratado el seguro o garantia financiera que
cubra los danos y perjuicios

En «investigacion clinica sin animo comercial» se podra
presentar una solicitud sin haber contratado el seguro y
la resolucion de autorizacion quedara supeditada a la
presentacion de dicha documentacion al propio CEIm
en un plazo de treinta dias naturales...
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Articulo 9. Indemnizacion por daios y perjuicios

e Las actuaciones de los «investigadores clinicos
contratados» referidas a agquella asistencia medica al
sujeto que, concurriendo en el tiempo con el desarrollo
del ensayo, se lleve a cabo por razones ajenas al
MisSmMo 0 no traiga causa del mismo, deberan estar
amparadas por un seguro como el que ampara al resto
del personal de plantilla del centro para los aspectos no
cubiertos por el seguro del ensayo clinico.
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Articulo 32. Aspectos econdmicos

e Las administraciones sanitarias competentes de cada
servicio de salud estableceran los requisitos comunes y
condiciones de financiacion y acordaran un modelo de
coTtEjato unico valido para todo el Sistema Nacional de
Salud.

« Este modelo de contrato unico sera elaborado de
conformidad con los principios generales de
coordinacion que acuerde el Consejo Interterritorial del
Sistema Nacional de Salud y debera contar, con
caracter previo a su utilizacion, con la aprobacion de
éste.



e=f B == DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES
¥y EIGUALDAD

MINISTERIO

Articulo 33. Tasas

... existira una unica tasa por la evaluacion...

Esta tasa sera fijada en la legislacion vigente de forma
transparente y sobre la base del principio de
recuperacion de los costes. El promotor debera
abonarla a la AEMPS gue sera encargada de transferir
al CEIm la parte correspondiente a su evaluacion.

No podran requerirse el pago de tasas que no
amparadas en el marco legal.

Los estudios clinicos que se correspondan con la
definicion de «investigacion clinica sin animo
comercial» se beneficiaran de exencion de tasas o
tasas reducidas en todos los supuestos.
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Articulo 46. Sistemas de informacion

 Portal y base de datos de la UE... hasta entonces...

« AEMPS incluira en la base de datos europea de
ensayos clinicos los datos relativos a los EC en Espafna

« AEMPS mantendra el sistema de informacion de EC
(Unico punto de contacto para el promotor) que servira
como Unico punto de contacto para el promotor en todo
lo relacionado con sus ensayos clinicos
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Articulo 47 y 48. Registro Espafol de estudios clinicos

El REec incluira la siguiente informacion:
a) De modo obligatorio, los ensayos clinicos autorizados

b) De modo obligatorio, los estudios de tipo observacional
clasificados por la AEMPS

c) De forma voluntaria, otro tipo de estudios clinicos
promovidos por entidades publicas o privadas,
nacionales o internacionales, siempre y cuando tengan
al menos un centro participante radicado en Espana
gue incluya casos o, aun no incluyendo casos, tenga
una contribucion espanola que se considere como
significativa.
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REec - Registro Espaiol de Estudios Clinicos

Manual de Uso

Glosario

R€cc

Busque estudios clinicos en Espafia

Borrar

Busqueda Avanzada

;Qué es el ReEiStro espafol de estudios clinicos?

El registro espafiol de estudios clinicos (REec) proporciona informacion a pacientes y profesionales de la salud sobre
investigaciones clinicas permitidas en Esparia para informarles sobre los estudios que se estan realizando en relacion a su

enfermedad o con uno o varios medicamentos determinados.

Mostrar mas
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Articulo 51. Notificacion de RAGI a la AEMPS

e En todos los casos, dicha notificacidn se realizara a
través de la base de datos europea
Eudravigilance_CTM

 No obstante, hasta la fecha de aplicacion del
Reglamento ... podra notificar la sospecha de reaccion
adversa grave e inesperada a la Agencia

* El plazo de notificacion es el del Reglamento
 Desaparece la notificacion expeditiva de RAGI al CEIm

« La AEMPS proveera un sistema para gque estén
disponibles para los 6rganos competentes de las CCAA
en tiempo real



Simplificacion
Participacion
Transparencia



Mejorar la
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Acceso a nuevos medicamentos
Fortalecimiento tejido cientifico
Investigacion clinica como industria

Autorizacion de .
ensayos clinicos Lonocimiento
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