Ennakkokysymyksia ja -vastauksia

Fimean ja Tukijan webinaari 31.1.2024

K: Ehdollisiin (Conditional Approval) tutkimuslupiin tai -muutoksiin vastaaminen EU CTR-prosessissa.
V: Ehdollisessa hyvaksyvassa paatoksessa luetellaan ne ehdot, jotka taytettava, jotta tutkimus saa
alkaa. Paatoksessa on myos kerrottu, minkdlainen muutos on toimitettava (NSM, non-substantial
modification vai SM, substantial modification). SM-hakemuksesta tulee paatos, mutta NSM-
muutoksesta ei. Samoin, ehdollisessa paatoksessa koskien muutoksia luetellaan ne ehdot, mitka pitaa
tayttaa, seka kerrottu milla tavalla ehtoon tulee vastata (NSM vai SM).

K: Artikla 53:n mukaiset odottamattomat tapahtumat: millaisia kokemuksia nadiden raportoinnista on
CTIS:ssa? Voitteko antaa jonkin esimerkin, millainen tapahtuma tulee ilmoittaa artikla 53:n
mukaisesti?

V: Artikla 53 kasittelee muita tutkittavien turvallisuuden kannalta merkityksellisia
ilmoitusvelvollisuuksia (kun tapahtuma vaikuttaa kliinisen ladketutkimuksen riski-hyétysuhteeseen,
mutta ei ole epailty odottamaton vakava haittavaikutus, SUSAR). N&ita ei ole ollut Suomea koskien.
Odottamaton tapahtuma voi olla turvallisuustoimikunnan esitys tutkimuksen / tutkimushaaran
keskeyttamisestd, tutkimusvalmisteen valmistusongelma, uudet tiedot tutkimusvalmisteen
vaikutuksesta tai sen yhteisvaikutuksesta.

K: Voiko johtava tutkija toimia fyysisesti eri toimipisteessa kuin tutkimusryhma?

V: Tutkimuksessa tulee olla tutkimuskeskuskohtainen johtava tutkija (ks. EU-asetus 536/2014, artikla
73). Johtava tutkija toimii kliinista ladketutkimusta tutkimuspaikassa suorittavan tutkijaryhman
vastuullisena johtajana. Asetuksessa ei ole maaritelty johtavan tutkijan toimipaikkaa. Jarjestelyjen
tulee kuitenkin olla sen kaltaisia, etta johtava tutkija kdytanndssa pystyy suorittamaan tehtdvansa,
eli varmistamaan, etta tutkimuspaikassa suoritettavassa kliinisessa ldadketutkimuksessa noudatetaan
lainsdadannon vaatimuksia.

K: Mitd EU CTR-dokumentteja viranomaiset haluavat nahda tutkimusdokumentaatiossa, kun tekevat
tarkastuksia?

V: Tarkastajilla on oikeus tarkastaa kliinisten ladketutkimusten suorituspaikat, tutkimusasiakirjat,
tilat ja laitteet, rekisterit, yksittdiset potilasrekisterit mukaan luettuina, laatujarjestelyt, tiedot seka
muut resurssit ja tahot, joiden toimivaltainen viranomainen katsoo liittyvan kliiniseen
ladketutkimukseen (ks. EU-taytantéonpanoasetus 2017/556). Tutkimuksen tietoja voidaan tarkastaa
my0s suoraan sahkdisista jarjestelmista, jolloin riittdvaa on esimerkiksi se, etta tarkastajat saavat
suoran lukuoikeuden ko. jarjestelmaan (esimerkiksi eTMF). Tarkastusilmoituksen yhteydessa
toimitetaan lista Fimealle lahetettavasta ennakkomateriaalista ja tarkastuksen aikana kdydaan lapi
tutkimukseen liittyvia asiakirjoja tarpeen mukaan (ml. potilasasiakirjat tai mitka tahansa muut
kliiniseen ladketutkimukseen liittyvat asiakirjat).

K: Mitka ovat kliinisten ladketutkimusten pullonkaulat?

V: Kokeneiden tutkijoiden puute, muu resurssipuute (seka henkilosto- etta taloudelliset resurssit)
terveydenhuollossa, pienet osallistujamaarat/keskus. Viranomaisprosessit menevat EU-asetuksen
mukaisessa aikataulussa.



K: Mikd on CTR:n mukaisten low-intervention -tutkimusten tilanne Suomessa - onko naita tullut
arvioitavaksi ja onko Fimealla joitain yleisia huomioita ndista toimeksiantajien suuntaan?

V: Low-intervention tutkimuksia on tullut arvioitavaksi noin 10 kappaletta. Maaritelmaan on
kiinnitettdva huomiota, ettd tutkimus tayttaa kriteerit. Aikataulut arvioinnissa ovat samat kuin
muissakin tutkimuksissa. My&skadn arvioinnin maksussa ei ole eroa. Transitiossa ei low-intervention-
statusta voi laittaa, vaan tama on mahdollista vasta ensimmaisessa huomattavassa muutoksessa sen
jalkeen.

K: Onko Suomessa tullut viiveita EU CTR:3an siirtymisessa ja jos on, mista viiveet ovat johtuneet?
V: Viranomaispuolelta on taysi valmius ja viiveita ei ole. Transitioita on kuitenkin tullut vield vahan
(yhteensa 54 kpl). Fimea ei syyta tahan pysty arvioimaan. Tiedotus on mennyt myds kunkin
tutkimuksen yhteyshenkilolle sahkdpostitse, jos yleinen tiedotus ei mahdollisesti tavoitakaan.

K: Luetaanko Fimean maarayksen 6/2022 mukaan tutkimusvalmisteen pakkausmerkinndan muutos
kestoajan pidennyksestda myos valmistukseksi? Jos vain tutkimusvalmisteen kestoaika pidennetdan
keskuksessa, niin onko CTR:n mukaan oikeus tdhan ainoastaan farmaseuttisilla henkiloilla?
Aikaisemmin CTD-tutkimuksissahan Fimean maarayksen 8/2019 ja FAQ-vastauksen mukaan myds
CRA ja tutkimuskoordinaattori voivat tehda kestoajan pidennyksen GMP-ohjeita noudattaen.

V: Pakkausmerkinnan muutos luetaan valmistukseksi ja tdma tulisi tehda sairaala-apteekissa tai
muussa GMP-tasoisessa valmistuspaikassa (Fimean maarays 6/2022).

K: Onko Fimean maarays 8/19 edelleen voimassa? Ei l6ydy enda Fimean sivuilta.

V: On voimassa direktiivin mukaisiin tutkimuksiin ja |0ytyy itse asiassa direktiivin mukaisten
tutkimusten sivulta: https://fimea.fi/valvonta/kliiniset laaketutkimukset/direktiivin-mukaiset-
tutkimukset-siirtymakaudella ja vield suora linkki maaraykseen:
https://fimea.fi/documents/147152901/159465445/M%C3%A4%C3%A4r%C3%A4ys+8-2019-
fi.pdf/93e8a8ab-c3c6-879b-372e-5c654873a87d/M%C3%A4%C3%A4r%C3%A4ys+8-2019-
fi.pdf?t=1689244077665

K: Faasi 2 lupa-aikataulut, onko aina saatava tutk. hyvdksynta ensin CTIS,istda? Muut luvat saa hakea
vasta sen jalkeen?

V: Kaikkia kliinisia ladketutkimuksia koskevat samat aikataulut. CTISen kautta tutkija saa samalla seka
Fimean ettd Tukijan hyvaksynnan. Laakkeiden toimittaminen tukkuun ja sairaalakohtaiset luvat voi
hakea vasta CTISen kautta tulleen hyvaksyvan paatoksen jalkeen. Tallaiseksi lasketaan myos paatos
tietyin ehdoin.

K: Voiko ulkomainen yritys (toimeksiantaja) hakea tutkimuslupaa?

V: Voi. Kliinisen ladketutkimuksen EU-asetuksen 74. artiklan mukaan kuitenkin, jos toimeksiantaja ei
ole EU-unionin sisaltd, tulee kyseisen toimeksiantajan varmistaa, etta luonnollinen henkild tai
oikeushenkil® on sijoittautunut unioniin sen laillisena edustajana tai samaisen artiklan 2§:n mukaan
yhteyshenkilona, mikali tutkimus suoritetaan yksinomaan EU:ssa (ja mahdollisesti kolmansien
maiden alueella)

K: Check list hakemuksen ldhetykseen Tukija/Fimea.

V: Check list-ajatusta on mietitty aiemminkin Fimeassa. Tutkimukset ovat kovin erilaisia ja siita syysta
on ollut vaikeaa tarjoilla kaikille sopivaa vastausta. CTIS ei pdasta eteenpain kuitenkaan ennen
pakollisten kohtien tayttamista.
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