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1
Resumé

Denne arsrapport indeholder de vigtigste tal for sektionen Kliniske Forsgg fra 2020.

Den positive udvikling i antallet af ansggninger om kliniske forsgg med laegemidler fortsaetter i
2020 med det hgjeste antal ansggninger i 10 ar. | 2020 modtog Leegemiddelstyrelsen 362 an-
sagninger om kliniske lsegemiddelforsgg med mennesker, hvilket er en stigning pa 13,5 % i
forhold til det antal vi modtog i 2019.

Fordelingen af ansggningerne pa udviklingsfase og sponsortype falger tendensen fra forrige
ar. De non-kommercielle sponsorer dominerer saledes fortsat i antallet af fase 1V forsgg og de

kommercielle dominerer i antallet af fase Il forsgg.

Der er fortsat stor efterspgrgsel for videnskabelig radgivning for iseer bioteknologiske produkter
samt multispecifikke antistoffer mod cancer, men ogsa nye tendenser med regulatorisk radgiv-

ning om decentrale kliniske forsgg.

I 2020 var Danmark referenceland i 8 sager i Voluntary Harmonisation Procedure (VHP), hvilket
betyder at Danmark tog den ledende rolle i vurderingen af VHP ansggningen. Der lukkes ned
for VHP procedurer i slutningen af 2020 pga. ikrafttraedelse af forordningen om lsegemiddelfor-

s@g.
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Ansggninger om kliniske forsgg

| 2020 modtog Laegemiddelstyrelsen 362 ansggninger om kliniske forsgg med laegemidler til
mennesker, hvilket er en stigning pa knap 13,5 % sammenlignet med antallet af ansagninger
modtaget i 2019, se figur 1. Der har de sidste 10 ar veeret udsving i antallet af kliniske forsggs-
ansggninger ar til &r p& omkring 10 %, men en stigende tendens de seneste to ar har medfart
at 2020 er aret med det hgjeste antal ansggninger i den registrerede tidsperiode.

| alt blev 345 af de 362 valide ansggninger godkendt, hvilket svarer til cirka 95 % af alle ansggte
forsgg i 2020. Tre ansggninger blev afslaet, 10 ansggninger blev trukket tilbage af ansgger
inden sagsbehandlingen var afsluttet, og ved fire sager er der endnu ikke truffet en endelig
afgarelse. |1 2020 modtog Laegemiddelstyrelsen derudover 8 ansggninger om kliniske forsgg

med veterinaere leegemidler, som er pa niveau med antallet i 2019.

Antal ansggninger om kliniske forsgg pr. ar
400

N N W W
g o u
o O O

|

[EnY
a1
o

—

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Ar

Antal valide ansggninger
[N
o
o

(onl
o O

e Kommerciel e=Non-kommerciel Total

Figur 1. Udviklingen i antal ansggninger om kliniske forsgg fra 2010-2020.
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Stigningen i antallet af ansggninger om kliniske forsgg med laegemidler til mennesker i 2020 er
drevet af bade non-kommercielle og kommercielle sponsorer, se tabel 1.

Ar Kommerciel sponsor Non-kommerciel sponsor Total
2016 158 128 286
2017 187 137 324
2018 180 108 288
2019 185 134 319
2020 197 165 362

Tabel 1. Antallet af ansggninger om Kliniske forsgg i perioden 2016-2020 fordelt p& sponsor-

type.
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Fordeling af multinationale og nationale
forsgg

Ud af 362 ansggninger om kliniske forsgg udfgres 212 af disse bade i Danmark og andre lande
(multinationale forsgg), mens godt en tredjedel af forsggene (150) udelukkende udfgres i Dan-
mark (nationale forsgg). Der er altsa sket en forholdsmaessig starre stigning i de nationale Kkli-
niske forsgg.

Kom- Non-kommer- | Alle for- | Kommer- = Non-kommer- | Alle for-
merciel ciel sg@g ciel ciel s@g
2016 151 26 177 7 102 109
2017 174 29 203 13 108 121
2018 171 27 198 9 81 90
2019 182 33 215 3 101 104
2020 186 26 212 11 139 150

Tabel 2. Fordeling af multinationale og nationale forsgg fordelt pa sponsortype i perioden 2016-
2020.
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Fordeling af forsgg pa fase og sponsor-

type

| forbindelse med Finansloven 2018 blev Leegemiddelstyrelsens gebyrer fjernet for non-kom-
mercielle sponsorer samt ved ansggninger om fase | forsgg. Det indebeerer, at de ikke skal
betale for at sgge tilladelse til at starte forsgg, fa lavet vaesentlige sendringer eller betale ars-
gebyrer. Der ses en stigning i antallet af de gebyrfritaget forsgg i 2020 i forhold til 2018 og 2019,
se figur 2.

Det skal bemaerkes, at et ansggt klinisk forsgg kan deekke over flere faser, og derfor er neden-
stéende figur ikke repraesentativ for det totale antal forsag.
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Figur 2. Fordelingen af antallet af forsgg i forhold til udviklingsfase og sponsortype 2018-2020.
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Ansggninger fordelt pa terapiomrader

Onkologien er igen i &r det hyppigst forekommende terapiomrade blandt ansggninger om klini-

ske lzegemiddelforsgg (se tabel 3). Det bemaerkes, at der er mange forsgg, der udfgres inden

for infektionssygdomme, hvilket primaert er drevet af COVID-19 pandemien.

‘ Anmeldte forsgg fordelt pa terapiomrader

Nyrer og urinveje

MedDRA® kode for terapiomrade Antal forsgg Forsggspersoner
Godartede, ondartede — og uspecificerede tumo- 114 3693
rer (inkl. cyster og polypper)
Neurologiske lidelser 40 2806
Infektioner 39 20682
Medfadte, familicere og genetiske sygdomme 18 437
Stofskifte — og erngeringssygdomme 18 2427
Lidelser i luftveje, brystkasse og mellemgulv 16 904
Medicinske procedurer og operationer 16 2708
Mave-tarm sygdomme 15 666
Hud og underhudssygdomme 13 273
12 1153

Tabel 3: Top 10 terapiomrader i forhold til antallet af ansggninger om kliniske forsgg i 2020 og

antallet af planlagte forsggspersoner i Danmark.

1 Medical Dictionary of Regulatory Activities
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Forventede antal forsggspersoner

Der forventes 39.431 danske deltagere inkluderet i de 362 ansggninger, som blev modtaget i
2020, se figur 3. Dette er en markant stigning pa ca. 85 % i forhold til forrige ar, hvilket primzert

skyldes store non-kommercielle COVID-19 forsgg.
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Figur 3. Forventet antal inkluderede patienter pa danske sites fordelt p& sponsortype fra 2018-
2020.
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Danmarks andel af forsgg i EU

| &rsrapporten for 2017 blev figur 4 introduceret, som viser en opggrelse fra EudraCT databasen
over det totale antal kliniske forsgg i EU. EudraCT databasen er dynamisk og opggrelser herfra
er et gjebliksbillede, hvilket ligger til grund for, at tallene for de forgange ar bliver opgjort pa ny

ved opdatering af arsrapporten. Dette har medfart mindre korrektioner i antallet af forsag.

Ar 2020 er ikke inkluderet, da det ikke er retvisende pga. efterslaeb af registreringerne i de

europaeiske medlemslande.
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Figur 4. Udviklingen af antal ansggninger om kliniske forsgg i EU med afsaet i 2015 niveauet
(baseline) og Danmarks andel i henholdsvis alle faser og specifikt fase | (herunder FIH) fra
2015-2019.
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Forordningen vedr. laeegemiddelforsag.

| januar 2022 treeder den nye forordning vedrgrende Kliniske laegemiddelforsag i kraft. Under

forordningen skal alle forsgg ansgges i et faelles europeeisk system, Clinical Trial Information
System (CTIS), sa al information om forsgg i EU er samlet ét sted. Ved forsgg, der gnskes
gennemfart i flere lande, samarbejder de bergrte landes myndigheder om vurderingen. Pa na-
tionalt plan skal Laegemiddelstyrelsen og videnskabsetiske medicinske komiteer (VMK) arbejde

teettere sammen og koordinere en samlet afggrelse.

Forordningen indeholder eendringer til bl.a. regler om forsgg i akutte situationer, risikobaserede
krav til ansggningsmateriale, kortere tidsfrister i sagsbehandlingen og forenklede regler om sik-

kerheds-indberetning i forsggsperioden.

Med den nye forordning kommer en raekke nye tiltag i forhold til ansggning, tidsfrister og kom-
munikation med myndighederne, mens centrale principper fra det geeldende direktiv
2001/20/EF om god klinisk praksis ved gennemfgrelse af kliniske lsegemiddelforsgg fastholdes.
Ligeledes viderefagres en raekke kvalitetsstandarder for de forskellige forsggsfaser og for hand-
teringen af data. Forordningen kan leeses pa EU-Kommissionens hjemmeside. Vi vil ogsa hen-

vise til Kommissionens spgrgsmal & svar. P4 Laegemiddelstyrelsens hjemmeside vil vores

spgrgsmal & svar lgbende blive opdateret frem mod implementering af forordningen.

Ved ikrafttreedelse af forordningen skal ansggning om lsegemiddelforsgg ikke lsengere anmel-
des til Leegemiddelstyrelsen og de Videnskabsetiske Medicinske Komitéer, men indsendes via
CTIS. Man vil ogsad modtage svar p& ansggningen i CTIS. Derfor opfordrer vi til at laese mere
om CTIS og deltage i de treeningsprogrammer der udbydes - oversigt opdateres Igbende pa

EMAs hjemmeside. Linket finder du her.

Ansggningsmaterialet vil blive anderledes ved ikrafttreedelse af forordningen. Derfor opfordrer

vi til at veere orientereret i Forordningens Annex 1, hvor der er listet, hvilke dokumenter, der

skal indsendes.
Forberedelse til forordningen om kliniske forsag

Siden 2009 har det veeret muligt at f& en koordineret videnskabelig vurdering af et forsgg, som

planleegges gennemfgrt i mere end tre europaeiske lande, gennem den frivillige procedure Vo-
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luntary Harmonisation Procedure (VHP). Proceduren tilbydes af den europeeiske arbejds-

gruppe CTFG (Clinical Trials Facilitation Group) og ligner processen for godkendelse af forsgg

i forordningen om kliniske forsgg. VHP stopper dog i forbindelse med at forordningen om kli-

niske forsgg treeder i kraft. Dvs. 60 dage fgr den 31. januar 2022 vil det ikke leengere veere

muligt at indsende ansggninger om nye VHP-forsgg eller VHP-amendments.

VHP-plus er i Danmark en pilot for kliniske forsggsforordningen, hvor NVK og Laegemiddelsty-
relsen skal samarbejde i udarbejdelsen af vurderingsrapporten. Da det kun er NVK, der skal
vurdere kliniske forsgg med laegemidler, nar forordningen finder anvendelse, er VHP-plus den
méade Danmark kan f& indsamlet erfaring og sikrer, at vi er forberedte til forordningen. | VHP-
plus anvendes den samme vurderingsrapport og der er tilnsermelsesvis de samme deadlines
som i forordningen. Da NVK, i dag, ikke vurderer alle leegemiddelforsgg, er det kun visse klini-
ske forsgq, der indgér i VHP-plus. Fremadrettet oprettes der videnskabsetiske medicinske ko-

miteer (VMK) under NVK, som skal vurdere laegemiddelforsgg i Danmark.

Ud af de i alt 43 VHP forsgg Danmark deltog i, blev 7 forsgg godkendt under VHP-plus proces-
sen, hvor den Nationale Videnskabsetisk Komité (NVK) deltager. Danmark var referenceland i
8 sager fra 2020, hvilket betyder at Danmark tog den ledende rolle i EU for vurderingen af VHP-
ansggningen. Dette er lig forrige &r og niveauet afspejler et fokus pa den tidlige fase forskning
frem for VHP.
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Figur 5. Antallet af forsgg, der er behandlet i Voluntary Harmonisation Procedure fra 2016-
2020.
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Radgivning

Leegemiddelstyrelsen stgtter udviklingen af leegemidler ved at tilbyde nationale videnskabelige
radgivningsmgder, kaldet nationale scientific advices (NSA). Malet er at fremme udviklingen af
innovative laegemidler, og bidrage til, at leegemidler hurtigere bliver tilgaengelige for patienter.
Disse radgivningsmgder omhandler blandt andet design af studier, den nonkliniske udvikling
og andre videnskabelige spgrgsmal til udviklingen af leegemidler. Dette kan veere fra fgr medi-
cinen er afprgvet i klinikken og frem til markedsfaring, og inkluderer ogsa afprgvning af mar-
kedsfarte laegemidler til nye indikationer.

Sektion for Kliniske Forsgg er involveret i mange af disse NSA, men ogséa repraesenteret ved
det europaeiske Scientific Advices gennem Scientific Advice Working Party (SAWP) og avan-
cerede celleterapier i komiteen for avanceret terapi (CAT), som begge er forankret i det Euro-
paeiske Leegemiddelagentur (EMA).

| 2020 deltog sektionen for Kliniske Forsgg i 10 NSA og 1 SAWP advice. Der var generelt en
overvaegt af ansggere med innovative bioteknologiske produkter, og specielt en stor interesse
for radgivning til forsgg med multispecifikke antistoffer mod cancer. Omkring halvdelen af rad-
givningen vedrgrte overgangen fra det sene udviklingsstadie i laboratoriet og til produktets in-
troduktion i klinikken til afpravning i mennesker for fgrste gang.

Radgivningen domineres af indikationer inden for onkologien (haematologiske, metastatisk eller
fremskredne solide tumorer) ofte med immunmodulatorisk sigte, men favner ogsa behandlinger
indenfor diabetiske comorbiditeter, reumatologiske lidelser og karsygdomme.

| feltet med avancerede terapier (Advanced Therapy Medicinal Products, ATMP) deltog Kliniske
Forsgg i 2020 ved 2 CAT advices, hvor fokus er at levere specialiseret radgivning til SAWP pa
denne seerlige type produkters udvikling. Ligeledes bidrager Kliniske Forsgg i to procedurer
under det sakaldte Priority Medicines (PRIME) i EMA, hvor formalet er at sikre gget videnska-
belig stette og radgivning til udvikling af medicin til behandling af sygdomme, hvor ingen be-
handling findes (sakaldt unmet medical need). Endelig har Kliniske Forsgg varetaget CAT Co-
rapporteurskabet i en EU godkendelsesprocedure for et genterapi produkt.

Dertil har der veeret afholdt regulatoriske advices om implementering af decentrale elementer i

kliniske forsgg, som ogsa er daekket af Leegemiddelstyrelsens nye vejledning om decentrale

kliniske forsgg.
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Vigtig information om rapporten

Denne rapport er primeert baseret pa data fra den feelleseuropzeiske database EudraCT, som
blev oprettet ved implementeringen af direktiv 2001/20/EF i 2004. Data er trukket i februar 2020
og er et gjebliksbillede af de data og den datakvalitet, der er i EudraCT. Data fra andre EU
lande er ikke ngdvendigvis valideret i samme omfang som det gares i Danmark, hvilket giver
en starre usikkerhed ved international sammenligning. Det forventes at denne usikkerhed péa
tallene i EU har samme ar til ar variation, hvorfor der udelukkende ses pa tendenser i udviklin-
gen. Ovenstaende geelder ikke for opggarelsen af VHP forsgg, idet data for VHP er hentet fra

den validerede VHP database.

Arsrapporten preesenterer data for alle kliniske forsgg, hvor der er modtaget en komplet ansgg-
ning i Leegemiddelstyrelsen i 2020, og omfatter derfor ogsa forsgg, som kan veere sagsbehand-
leti2021.

Arsrapporten er ikke udtryk for den samlede kliniske leegemiddeludvikling i Danmark, da mange

forsag udfares over flere ar.
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