I den har presentationen tar vi upp f6|j

Hur den centraliserade EU-portalen for kliniska provningar
paverkar processen for ansokningar och godkannande av prévningar.

Hur man beméter 6kade krav pa transparens som satter
allmanheten och patienten i fokus.

Hur man pa ett effektivt och tillforlitligt satt kan oversatta
innehall i en region med 24 officiella sprak.

Hur prévningssponsorer kan hantera utmaningar direkt
med en centraliserad éversattningsstrategi.




EU-LANDSKAPET FOR KLINISKA
PROVNINGAR HAR FORANDRATS -
TILL DET BATTRE

Den 27 maj 2014 var en avgorande dag for kliniska prévningar inom
den Europeiska unionen (EU). Da publicerades EU:s prévningsfoérordning
(nr 536/2014) officiellt och ersatte darmed EU-direktiv 2001/20/EG.
Forordningen moderniserar hur kliniska prévningar utférs inom EU.

Det har inneburit stora férandringar for internationella sponsorer

av kliniska prévningar, nationella behériga myndigheter och EU:s
medlemsstater.

Den nya férordningen harmoniserar kraven pa kliniska prévningar

i hela EU genom att uppratta ett nytt Clinical Trials Information

System - en central portal och databas som har utvecklats och
underhalls av Europeiska ldkemedelsmyndigheten (EMA) i samarbete
med den Europeiska kommissionen och EU:s medlemsstater. En del

av informationssystemet ar 6ppet for allmanheten tack vare nya regler
om transparens.

Prévningsforordningens huvudsakliga mal ar att skapa en mer
gynnsam provningsmiljoé i EU genom 6kad effektivitet, minskade
kostnader och tidsatgang samt de hégsta sakerhetsstandarderna.

Syftet med férordningen ar att

> effektivisera och standardisera processer och protokoll for
ansokningar, inlamningar och godkannanden i samtliga
EU- medlemsstater

Oka insynen i klinisk forskning, kliniska processer och resultat
och annan prévningsinformation genom en offentlig databas

korta ledtider - med hjalp av tysta godkannanden/avslag -
och samtidigt undvika identiska prévningar och upprepning
av misslyckade prévningar

Oka kunskap och medvetenhet om provningar bland forskare,
vardmyndigheter, patienter och allmanheten

framja innovation, samordning och samarbete mellan lander
for att bidra till utvecklingen av nya patientbehandlingar.

.
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DEN STORSTA UTMANINGEN? )
EN OFFENTLIG PORTAL MED PROVNINGSINFORMATION

En viktig del i processen kring provningsforordningen var lanseringen
av Clinical Trials Information System.

Det ar en saker, samlad portal och databas som anvands av prévningssponsorer och
nationella behdériga myndigheter i varje medlemsstat och fungerar som en central plats

for all information om kliniska prévningar. EMA har hand om databasen och kontrollerar
innehallspubliceringen pa en offentlig webbplats. Ansvaret fér prévningsgodkdnnanden och
Oversikt ligger hos medlemsstaterna.

For tillsynsmyndigheter och prévningssponsorer finns det en sarskild arbetsyta dar man

kan férbereda, dela och samarbeta kring data och dokument. Fér allmanheten ger portalen
tillgdng till icke-konfidentiell information om kliniska prévningar av medicintekniska produkter
som utfors inom EU, pa alla officiella EU-sprak. Detta gor det majligt for allmanheten att:

Granska statistik fran kliniska prévningar och ladda ned
data och rapporter.

Lasa tydliga och allménsprakliga sammanfattningar av
resultaten fran kliniska prévningar.

@A Gora avancerade sékningar bland kliniska prévningar
© ) ochfa uppdateringar.

Vad ar da den stora méjligheten? En centraliserad dversattningsplan
Overgéngen frén det tidigare, decentraliserade sittet att hantera ansékningar och
godkannanden for kliniska prévningar till en metod dar sponsorer skickar in ett
samlat underlag till alla medlemsstater via den centraliserade EU-portalen innebar
att prévningssponsorer behover

+ ha kortare granskningscykler och hantera samordnade granskningar
« forbattra processer och 6ka transparensen for att minska efterlevnadsriskerna
+ sakerstalla enhetliga och snabba oversattningar pa flera EU-sprak.

Pa kommande sidor ska vi titta ndrmare pa hur EU-portalen kan skapa stora utmaningar
foér proévningssponsorer nér det galler 6versattning. Samtidigt kan utmaningar leda

till méjligheter. Darfor tittar vi dven pa hur man genom att inféra en global, centraliserad
Oversattningsstrategi - snarare an att hantera 6versattningar lokalt - kan hjalpa sponsorer att
snabbt skapa tillforlitligt innehall, bade facksprakligt och allmansprakligt. Pa sa satt kan man
uppfylla kraven i prévningsférordningen.
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— Den férsta utmaningen med 6versattning: Potentiella sprakbarriarer

Nar EU:s prévningsforordning inférdes ansvarade EU:s medlemsstater for att identifiera
lokala sprakkrav for dokumentation om kliniska prévningar som lamnas in via portalen.
Aven om EMA uppmuntrar medlemslanderna att vilja ett sprak som férstas av de flesta
pa det medicinska omradet, kunde inte alla lander férvantas valja samma sprak eller
forbinda sig att kommunicera pa engelska. Dokumentet med fragor och svar for EU:s
provningsforordning (skrivet av Clinical Trials Coordination and Advisory Group) innehaller
bilaga II, dar medlemsstaternas respektive sprakkrav specificeras.

Trots att sprakpreferenserna for granskning av vetenskapligt innehall i ansékningsdossier
till kliniska prévningar varierar mellan EU-medlemsstaterna, behéver dokument som ar
avsedda for provningsdeltagare och ska granskas av etikkommittéer dversattas och [amnas
in pa lokala sprak.

Dessutom har forordningens forstarkta fokus pa transparent information till allmanheten
lett till 6kad Oversattning av material skrivet pa ett icke-tekniskt sprak for patienter och
allmanheten (mer om detta senare).

Med andra ord ar det otroligt viktigt att provningsrelaterat innehall blir korrekt
oversatt - och provningssponsorer gor klokt i att ta fram en enhetlig och centraliserad
strategi for att hantera kraven i EU-férordningen.

Vi talar EU: Europeiska unionen bestar av
27 lander dar det talas 24 officiella sprak -
som alla stoéds av Lionbridge.

Belgien Grekland Malta Spanien
Bulgarien Irland Nederléanderna Sverige
Cypern Italien Polen Tjeckien
Danmark Kroatien Portugal Tyskland
Estland Lettland Rumanien Ungern
Finland Litauen Slovakien Osterrike
Frankrike Luxemburg Slovenien
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Den andra utmaningen med 6versattning: En effektiv
godkannandeprocess

I det tidigare EU-direktivet om kliniska prévningar behdvde sponsorer som ville
genomfdra en studie i flera europeiska lander lamna in en separat ansékan for
godkannande i varje medlemsstat. Organisationer behévde da anvanda lokala platschefer
eller ta hjalp av kollegor inom klinisk forskning, som ofta foredrar att anlita lokala byraer
till sina 6versattningsuppdrag. Om flera lokala 6versattningsleverantdrer anvands i en
multinationell klinisk provning kan det dock leda till varierande spraklig kvalitet.

Den centraliserade portalen innebar att prévningssponsorer inte langre behéver lamna in
separata ansokningar for varje land i prévningen. Enligt EU:s prévningsforordning ansvarar
sponsorer bara for en enda ansékan.

Visst later det enklare? Det ar det ocksa, pa manga satt. Samtidigt innebar arbetet med att
sammanstalla en fullstandig dossier och hantera éversattningar pa flera officiella EU-sprak
under medlemsstaternas granskning en stor belastning for sponsorerna, som ska se till att

processen genomfors snabbt med effektiv samordning och enhetligt innehall.

En centraliserad process for provningsgodkannanden skapar ocksa ett behov av en

centraliserad 6versattningsstrategi. Samarbete med en enda, global tjansteleverantor
kan leda till mer konsekventa prévningsansdkningar som uppfyller regelverket, samtidigt
som sponsorn slipper hantera flera leverantorer.

DEL 1

EUROPEISKA UNIONEN,
SAMORDNAD BEDOMNING

Granskning av tillsynsmyndigheter
och etikkommittéer
45 dagar/+ 31 dagar

Presentationsbrev
EU-ansokningsformular

Kliniskt prévningsprotokoll
Broschyr for forskningspersoner
IMPD

GMP-efterlevnad

AMP-dossier

Vetenskaplig radgivning/PIP
Markning

4— EN ENDA ANSOKAN —

Den rapporterande medlemsstaten validerar
ansokan, gor en forsta bedémning och samordnar
den gemensamma granskningen med 6vriga
medlemsstater.

EU-PORTAL

MEDLEMSSTAT,
NATIONELL UTVARDERING

Granskning av enbart etikkommittéer
45 dagar/+ 31 dagar

Rekryteringsprocess

Information om d&mnet/informerat samtycke
Forskningspersonens lamplighet
Anlaggningarnas lamplighet
Foérsakringsintyg

Ekonomiska/dvriga arrangemang

Kvitto pa betald ansékningsavgift

EU:s dataskyddslag
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— Den tredje utmaningen med dversattning: Kortare ledtider for granskning

Som vi namnde ovan kommer ett centraliserat informationssystem for kliniska prévningar (CTIS)
med en enda ansdkan naturligtvis att leda till 6kad effektivisering i provningar som genomfors

i EU. For att gora hela processen annu smidigare har EU:s prévningsférordning dven minskat
tiden for godkannande av kliniska prévningar fran 60 till 45 dagar, forutsatt att processen inte
férlangs (t.ex. i prévningar med prévningslédkemedel fér avancerade behandlingar).

Ny process fér godkannande av kliniska prévningar

Inledande bedémningsfas:
26 dagar

Rapporterande medlemsstat
(RMS) tar fram utkast till del

1 i beddmningsrapport

Samordnad granskningsfas:
12 dagar

+ Gemensam granskning

av prévningsansokan
baserad pa utkast till del
1ibeddmningsrapport

Konsolideringsfas: 7 dagar

« RMS slutfor del 1 av

bedémningsrapport

* RMS skickar rapport till

prévningssponsor och évriga
medlemsstater

RMS skickar utkast till dvriga
medlemsstater + Medlemsstater [amnar

synpunkter pa utkast till RMS

- Rapporten ska fardigstallas inom
45 dagar fran valideringsdatum

Valkommen till den nya tiden

Snavare tidsramar for validering, bedomning och godkadnnande har 6kat tidspressen pa
nationella behériga myndigheter och etikkommittéer samt provningssponsorer. Nu nar
granskningen av provningar ska samordnas med hela EU under godkdnnandeprocessen
behover inte bara den rapporterande medlemsstaten (RMS), utan alla berérda medlemsstater,
ldgga i en hégre vaxel.

Om tillsynsmyndigheter eller provningssponsorer inte utfér validering och granskning

inom faststallda tidsramar kan det resultera i ett tyst godkannande eller avslag for
ansokningsdossiern. Och om en sponsor inte slutfor hela dossiern inom tidsramen fér validering
kan ansokan avslas i samtliga prévningsléander - och leda till att prévningsstarten forsenas. Saval
medlemsstater som provningssponsorer behodver respektera tidsgranserna for bedémningar
och inldmning av ytterligare information for att undvika férseningar och upprepade
ansoékningar.

Ta till exempel den gemensamma granskningsprocessen, som numera ar begransad till

bara 12 dagar, och tank pa vilka konsekvenser det medfor for Gversattningsarbetet. Om den
medlemsstat som samordnar granskningen av ansékan fér samtliga medlemsstater anvander
ett annat sprak an engelska, kan det finnas ett akut behov av att dversatta provningsdokument
eller kommunikation under granskningsprocesser som omfattar flera lander for att se till att
ansOkan beddms snabbt och effektivt.

Tyngdvikten pa snava tidsramar och det stora antalet officiella sprak i EU innebar att
noggrann éversattning av dokument blir ovarderlig. Utan en palitlig och engagerad
spraktjanstleverantor med central ledning riskerar provningssponsorer att godkannandets
grona ljus forvandlas till en réd stoppsignal.

Snavare tidsramar kraver ndrmare samarbete

En paskyndad godkannandeprocess - i séllskap med ett enormt flersprakigt och multinationellt
projekt - innebar att samtliga intressenter behéver kommunicera snabbare och samarbeta
battre. Medlemslander 6ver hela EU behdver samarbeta inom samma dmsesidigt beroende,
reglerade tidsramar. Tillsynsmyndigheter och etikkommittéer i respektive land behdver uppratta
procedurer som underlattar samarbete under bedémningsfasen. Prévningssponsorer behdver
kunna reagera snabbt och korrekt for att undvika tysta avslag, krav pa nya ansékningar och
férsenade prévningsstarter.

O Ien union med 27 ldnder och 24 officiella sprak &r samarbete A och O.



Den fjarde utmaningen med éversattning: Behovet av 6kad transparens

En annan viktig prioritering for den reviderade férordningen ar att prévningsinformation
ska offentligg6ras via portalen. Europeiska kommissionen vill att klinisk forskning ska bli

mer lattillganglig for allmanheten. Darfor ska sammanfattningar av kliniska prévningar -
inklusive en allménspraklig sammanfattning for lekman - lamnas in senast ett ar efter att

prévningen har slutforts'.

Provningssponsorer riskerar straff om de inte uppfyller de regulatoriska transparenskraven.
Enligt prévningsférordningen ska medlemslanderna infoéra straffbestammelser for

bristfallig efterlevnad av kravet pa publicering i EU-databasen.

Omstallningen 6kar insynen i klinisk forskning och skapar ett nytt arbetsklimat for

forskarsamhallet.

Sprak har blivit en regulatorisk malsattning

Allmansprakliga sammanfattningar som gors tillgangliga pa det officiella spraket i alla
lander dar studien genomfors ar tankta att 6ka patienternas forstaelse for den kliniska
forskningsprocessen, ldkemedel och prévningsresultat. Aven om sammanfattningarna inte
ar nagon nyhet i kliniska undersékningar ar det juridiska kravet just det. Sponsorer alaggs
att integrera sammanfattningar i sina kvalitetshanteringssystem och avsatta bade pengar
och resurser till aktiviteter for att sprida information om sina kliniska prévningar.

Oversittningar av allménsprakliga sammanfattningar till lokala sprak ar ett
viktigt steg for att kunna kommunicera effektivt och globalt om prévningsresultat.
Sponsorer behover utveckla effektiva processer for att uppna efterlevnad och producera
oversattningar av hog kvalitet. Det ar ocksa viktigt att alla lokala sprakversioner stammer
Overens med den ursprungliga sammanfattningen och samtidigt tar hansyn till unika

principer om halsolitteracitet, rakneférmaga och kulturanpassning.

Las mer om vikten av noggrann oversattning av allmansprakliga

sammanfattningar i vart faktablad:

Skriva och 6versatta allmansprakliga sammanfattningar

1. https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-10/2017_01_26_summaries_of_ct_results_for_laypersons.pdf

Alla andra referenser fran: https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-development/clinical-trials/clinical-trial-regulation
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FORANDRING AR POSITIVT -
PRECIS SOM UTMANINGAR

Snéva tidsramar. Bradskande godkannanden. Effektiva processer som kraver smidiga
[6sningar. Som svar har prévningssponsorer anpassat sig efter arbetsfloden och egna
ansvarsomraden for att hantera EU:s centraliserade godkannandeprocess.

For att stadkomma en smidig 6vergang till det nya regulatoriska ramverket behévde
sponsorer

gora en fullstandig analys av hur férordningen pdverkar deras verksamhet

ta fram en detaljerad plan for att genomfoéra de processférandringar som kravdes
utbilda alla beroérda parter ordentligt. Forstarkt fokus pa snabb och effektiv
kommunikation via portalen gor att sponsorer bor évervaga en plan som bade
utvarderar organisationens beredskap och anvander férordningen som drivkraft
for att effektivisera kommunikationsprocessen.

"Det ar uppmuntrande att se att EU-forordningen lyfter fram spraket som en
viktig aspekt av kliniska provningar och betonar att det kravs sprak for att géra
sig forstadd bade i forskarsamhallet och bland allmédnheten.

Jag hoppas att sponsorer av kliniska prévningar anpassar sig till den
centraliserade syn pa 6versattning som EU-systemet med en enda ansdkan
innebar och att de ser vilka fordelar de kan uppna genom att samarbeta med en
enda, global sprakpartner - konsekventa oversattningar, kostnadseffektivitet och
kortare ledtider.”

Pia Windelov, VP, Life Sciences Strategy and Product Marketing, Lionbridge
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SAMARBETE MED EN GLOBAL SPRAKEXPERT

Som vi sett har manga stora regulatoriska forandringar pa sistone en
sak gemensam: 6versattning av innehall.

For att underlatta de omarbetade processer som EU:s prévningsférordning kraver

bor sponsorer samarbeta med en palitlig 6versattningspartner som kan fungera som
centraliserad resurs for patienter i olika EU-lander. En global ledare som snabbt kan skala
upp utifran projektets tidsramar och dven hjalpa dig att effektivisera kommunikation och
hantera kostnader.

En sprakexpert som kan leverera enhetligt innehadll pa alla sprak, sa att du kan
kommunicera effektivt med tillsynsmyndigheter, studiedeltagare, medarbetare och
allmanheten.

Lionbridge Life Sciences star redo att bli din partner infér kommande utmaningar.
Som varldens mest erfarna spraktjanstleverantér inom Life Sciences kan vi hjalpa din
organisation att ta fram en heltackande dversattningsstrategi som okar effektiviteten,
forbattrar efterlevnaden och minskar kostnaderna. Lionbridge

+ arbetar tatt samman med ditt team for att halla snéva tidsramar

+ levererar korrekta dversattningar pa alla officiella EU-sprak

+ erbjuder klinisk expertis och sprakkompetens for allmanspraklig kommunikation

+ genomfor storskaliga dversattningsprojekt med korta ledtider och fullstandigt
fértroende

+ hjalper dig med utkast till allmansprakliga sammanfattningar som uppfyller EU-krav
med AI och sofistikerad utformning av promptar.
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PRATA OVERSATTNING MED OSS

Vara experter ar redo att satta sig in i vad din organisation
behdver for att uppfylla EU:s prévningsférordning - sa att
vi kan [6sa utmaningarna tillsammans.

CEED
KOM IGANG.

RING VARA SALJARE I USA: +1-866-267-0437
LIONBRIDGE.COM/LIFE-SCIENCES
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OM LIONBRIDGE

Lionbridge samarbetar med olika varumarken for att riva barridrer och bygga
broar ¢ver hela varlden. I dver 25 ar har vi hjalpt foretag att komma i kontakt
med globala kunder och medarbetare genom att leverera dversattnings- och
lokaliseringsldsningar pa mer an 350 sprak. Via var plattform hanterar vi ett
natverk med passionerade experter over hela varlden som samarbetar med
olikavarumarken for att skapa kulturellt anpassade upplevelser. Eftersom vihar
en obeveklig karlek till sprak anvander vi det basta av mansklig kompetens och
maskinintelligensforattkommunicerabudskapsomaranpassadetillvarakunders
kunder. Lionbridge har sitt huvudkontor i Waltham, Massachusetts i USA och
|6sningscenter i 24 lander.

LAS MER PA
LIONBRIDGE.COM
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