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Aufgaben

Genehmigungsverfahren Klinischer Prifungen von
Arzneimitteln am Menschen im Rahmen der Zustandigkeit
des BfArM als zustandige BOB

— Vorgaben aus 2001/20/EG

— Umsetzung in 840-42a AMG und GCP-V

EudraCT-Datenbank (814 Abs. 3 und 4 GCP-V)
|nspektionen nach 815 und 89 GCP-V, 822 AMG

Pharmakovigilanz im Rahmen klinischer Prifungen (8 42a
AMG, 8813-14 GCP-V) in Verbindung mit Abteilung 7
des BfArMs
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Genehmigungsverfahren

o Enger zeitlicher Rahmen:

— Formale Vollstandigkeitsprifung innerhalb von 10 Tagen mit
schriftlicher Bestétigung derselben oder Nachforderung fehlender
Unterlagen

— Innerhalb von 30 Tagen nach Eingang des ordnungsgemalen
Antrags muss der Antrag geprift worden sein, sonst erfolgt
implizite Genehmigung

— Bel mit Grinden versehenen Einwéanden durch die BOB
abschlief3end 15 Tage Zeit flr abschliel3ende Beurteilung

[}
[} [}
[} [}
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Formale P. Inhaltliche Bewertung
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Bundesinstitut fir Arzneimittel
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Ablauf des Genehmigungsverfahrens

Uberprufung auf Formmangel
(8 9 Abs. 1 GCP-V)
Formaler Bescheid

_______________________________________________________________ [

Inhaltliche Bewertung
(8 9 Abs. 2 GCP-V)

Bescheid 1

Prifung der
Stellungnahme

Bescheid 2
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Bundesinstitut fir Arzneimittel

Uberpriifun

(8 9 Abs. 1 GCP-V)

und Medizinprodukte

g auf Formmangel

Ordnungsgemal3er Antrag
(8 9 Abs. 1 GCP-V)

Formale Mangel vorhanden
(89 Abs. 1 GCP-V)

Schreiben bzgl. Formméngeln
(8 9 Abs. 1 GCP-V)

Prifung nachgereichter

Unterlagen
(8 9 Abs. 1 GCP-V)

Keine nachgereichten Unterlagen
innerhalb von 14 Tagen
(8 9 Abs. 1 GCP-V)

Antrag jetzt An
ordnungsgemar

trag weiterhin nicht
ordnungsgemar

Einmaliger Hinweis auf Beantra-
gung einer Fristverlangerung

Bestatigungsschreiben ALHE

Is und Gelegenheit zur

Korrektur Prifung nach Fristablauf
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Bundesinstitut fir Arzneimittel

Inhaltliche Bewertung

(8 42 Abs. 2 AMG, 8§ 9 Abs. 2 GCP-V)

und Medizinprodukte

Keine begrindeten Einwénde

Begriindete Einwande

.

Geanderte
Unterlagen

boocooocoooooooooooooooooooooooog

Keine begrindeten
Einwande

Bewertung ergibt weiterhin
begrindete Einwande

Keine geanderten
Unterlagen

Einmaliger Hinweis auf
------- Antrag zur
Fristverlangerung
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Nachtragliche Anderungen
(810 GCP-V)

(1) Anderungen einer von der zustandigen Bundesoberbehtrde genehmigten oder von der
zustandigen Ethik-K ommission zustimmend bewerteten klinischen Prifung, die geeignet
sind,

1. sich auf die Sicherheit der betroffenen Personen auszuwirken,

2. die Auslegung der wissenschaftlichen Dokumente, auf die die Priifung gestiitzt
wird, oder die wissenschaftliche Aussagekraft der Studienergebnisse zu
beeinflussen,

3. die Art der Leitung oder Durchfiihrung der Studie wesentlich zu verandern,
4. die Qualitat oder Unbedenklichkeit der Prifpréparate zu beeintrachtigen oder

5. bei klinischen Prifungen mit Arzneimitteln, die aus gentechnisch veranderten
Organismen bestehen oder diese enthalten, die Risikobewertung fir die Gesundheit
nicht betroffener Personen und die Umwelt zu verandern ...

K eine nachtraglichen Anderungen im Sinne des §10 GCP-V im Verlauf des
Genehmigungsverfahrens



Antrag auf nachtragliche
Anderung (8 10 GCP-V)
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Ordnungsgemal3er Antrag
(8 10 GCP-V)

Keine ordnungsgemalier
Antrag (8 10 GCP-V)

Antrag nur anzeigepflichtig Antrag bei BOB
bei BOB genehmigungspflichtig

MaRgaben zur Anderung
(8 10 GCP-V)

Eingabe in EudraCT Datenbank
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Fristenberechnung

Mit Eingang der ordnungsgemal3en Antrags Fristbeginn
— Bestétigung durch BfArM, wenn ordnungsgemaler Eingang vorliegt
— Bel Formmangeln
» Bestéigung des ordnungsgemal3en Eingangs
» Hinweis nach 14 Tagen, dass kein ordnungsgemal3er Eingang vorliegt

Bescheldibermittlung bei Angabe einer validen Telefaxnummer immer vorab
pehr ;:ax innerhalb der Frist einschliefdich des letzten Tages (z.Zt. bisca. 21:00
Uhr

Fallt das Fristende auf einen arbeitsfreien Tag (Samstag, Sonntag, Feiertage)
Ist der néchste Werktag Fristende

Zeitnahe Unterrichtung der zustandigen Ethik-Kommission, wochenweise
Unterrichtung der Landesbehdrden



IST-Analyse 2004

o Fristentreue * Bearbeitungszeit
— >99% (n=1) — Formale Prufung: 8-10 Tage
— Inhaltliche Prifung: 28-30
Tage

e Ablehnungsgrad:
— ~0,4% (n=1 Unvollstandigkeity ¢ Rel. hoher Anzahl von

Einwanden

e Personalbestand:

— weniger als 2/3 der Stellen
besetzt (freigegeben)
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Entwicklung des Antragsaufkommens
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Sofortmallnahmen Ende 2004

|ntensivierte tel efonische Kommunikation mit Antragstellern auch
direkt durch wissenschaftlichen Gutachter

Einbeziehung bestimmter formal-inhaltlicher Aspekte (Qualitét,
Praklinik) in die formale Prifung

Sicherstellung der Eingangsbestétigung des ordnungsgemalien
Antrages zur Fristenberechnung

Reduktion bzw. Elimination der Einwande im Bescheld 1 durch
EinfUhrung eines ,,Hinweis‘-Verfahrens:

— Nicht sicherheitsrel evante Einwéande werden nur noch als Hinweis ohne
direkt bindende Wirkung formuliert




Geplante Mal3nahmen 2005 (1/2)

V erbesserung der Personal struktur

ZUgige Publikation der ,, 3. Bekanntmachung*

Aktualisierung und deutlicher Ausbau des | nternet-Angebots
— FAQ-Liste
— Deutsch/Englisch

V erbesserung der Kommunikation mit Antragstellern

Einrichtung einer Kontaktstelle fur Tellnenmer an klinischen
Prifungen

— Internet-Angebote
— Telefonische Beratung



Geplante Mal3nahmen 2005 (2/2)

Publikationen zur Handhabung von schwerwiegenden
Nebenwirkungen

— BfArM/PEI sind Rapporteur fur ,, Guidance Document”

Europdische Vereinheitlichung in der Handhabung von
Provokationssubstanzen

, Best supportive Care” fur ,, Sorgenkinder”: z.B. stabile | sotope

Verkirzung des Antragsverfahrens ———— >




Verklrzung des Antragsverfahrens

e Phasel-lla

— Nutzung der 14-Tage Frist nach § 9 Abs. 3 GCP-V

 Keine Anderungen der Unterlagen zu Qualitét und Herstellung
 Keine Anderungen der Unterlagen zu pharm.-tox. Prifung

— Nachfolgestudie (Bezug auf Vorlagenummer)

« Klare Benennung der Anderungen gegentiber Vorantrag
— Amendment zum IMPD, IB etc. mit Darstellung der Neuerungen
— Hinweisim Antragschreiben (keine missbrauchliche Nutzung!)

* Verkirzte Bearbeitungsfristen
 Uberlegung einer Phase | - , Task force* (PERSONAL!)

e Phasell-Ill
— Nutzung von Nachfolgestudien



Wilnsche an die Antragsteller

Beachtung neuer gesetzlicher Anforderungen!
— Cave Minderjahrige, nicht-einwilligungsfahige betroffene Personen

Vermeidung formaler Mangel durch SOPs (Qualitét)

Keine ,, Ubungsantrage* oder ,, V orab-Begutachungsbegehren®
— Keine, Consulting”-Anfragen (Email/Telefon)

Emotionsfreie Kommunikation (11 Ts)

Be Problemen: Direkte Kontaktaufnahme mit der Fachgruppe



