Forslag om krav pa utbildning i

good clinical practice (GCP) for

verksamhetschefer eller

motsvarande inom

universitetssjukvarden samt

inforande av intyg om

ansvarsforbindelse mellan

forskare och ver

<samhetschef

eller motsvarande

11

LS 2017-0600



Jt Stockholms ldns landsting 1(3)

Landstingsradsberedningen SKRIVELSE
2017-09-13 LS 2017-0600

Landstingsstyrelsen

Forslag om krav pa utbildning i good clinical practice
(GCP) for verksamhetschefer eller motsvarande inom
universitetssjukviarden samt inforande av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande

Foredragande landstingsrad: Peter Carpelan

Arendebeskrivning

Arendet beskriver hur forutsittningarna for etiskt ansvarstagande inom
Stockholms lans landsting i samband med kliniska studier forstarks genom
krav pa utbildning i good clinical practice (GCP) for verksamhetschefer eller
motsvarande inom universitetssjukvarden samt krav pa intyg om
ansvarsforbindelse som tydliggor ansvar vid klinisk provning.

Forslag till beslut

Landstingsradsberedningen foresldr landstingsstyrelsen dels foresla
landstingsfullmiktige besluta

att infora ett krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvarden i Stockholms lans landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens)

att infora ett intyg om ansvarsforbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande som tydliggor att dessa har godként att
lagar och riktlinjer for god vard och god klinisk sed har f6ljts for det
aktuella forskningsprojektet

dels for egen del besluta
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att uppdra till landstingsdirektoren att vidta de atgarder som erfordras med
anledning av krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvarden i Stockholms lans landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens) och inférandet av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef eller motsvarande.

Landstingsradsberedningens motivering

Stockholms lans landsting dr en av Sveriges storsta huvudman for halso-
och sjukvard. Landstinget ska darfor aktivt bidra till klinisk forskning som
forbattrar prevention, behandling och bot av sjukdomar samt tillhandahélla
miljoer for klinisk forskning.

For att ateruppratta fortroendet for och minska oron bland anhoriga och
patienter till att delta i kliniska provningar, i kolvattnet efter Paolo
Macchiarinis uppméarksammade forskning, har landstinget genomfort en
oversyn av de riktlinjer som reglerar hélso- och sjukvéardens ansvar i klinisk
forskning.

Stockholms lans landsting kommer som ett led i detta arbete att infora krav
pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande inom
universitetssjukvarden ska ha utbildning i good clinical practice, sa kallad
GCP-licens. GCP ar ett kvalitetssystem for kliniska provningar av lakemedel
och medicintekniska produkter. GCP-systemet faststiller bland annat att
ingdende forsokspersoner maste ha undertecknat ett informerat samtycke
innan nagra studiespecifika atgarder far vidtas. Studier maste folja ett
studieprotokoll som forst ska godkannas av etikprovningsnamnd och
Likemedelsverket. Férutnimnda instanser utgar fran de etiska regler for
forskning pa manniskor som finns foreskrivna i hilso- och sjukvardslagen
och i Helsingforsdeklarationen.

Vidare kommer landstinget att infora ett intyg om ansvarsforbindelse
mellan forskare och verksamhetschef eller motsvarande som tydliggor att
dessa har godkint att lagar och riktlinjer for god vard och god klinisk sed
har foljts for det aktuella forskningsprojektet. Ansvarsforbindelsen ska
tydliggora ansvar och roller samt minska risken for oredlighet i forskning.
Intyget ska beskriva de tva parternas (Stockholms ldns landstings
respektive Karolinska Institutets) uppdelning av ansvar och ska signeras av
patientomradeschef, funktionsomradeschef, verksamhetschef eller
motsvarande och respektive prefekt.
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Stockholms ldns landsting ska tillsammans med Karolinska Institutet
fortsétta arbetet med att teruppritta fortroendet for den kliniska
forskningen samt tillse att foreslagna kvalitetsatgarder infors, efterlevs och
foljs upp i praktiken.

Beslutsunderlag

Forskningsberedningens protokollsutdrag den 24 augusti 2017
Landstingsdirektorens tjansteutldtande den 10 juli 2017

Irene Svenonius Peter Carpelan

Gustaf Drougge
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Landstingsstyrelsen PROTOKOLL 7/2017 LS 2017-0069
Arbetsutskottet 29 augusti 2017
§ 70

Forslag om krav pa utbildning i good clinical practice (GCP)
for verksamhetschefer eller motsvarande inom
universitetssjukviarden samt inférande av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef
eller motsvarande

LS 2017-0600

Arendebeskrivning

Arendet beskriver hur forutsittningarna for etiskt ansvarstagande inom
Stockholms lins landsting i samband med kliniska studier forstarks genom
krav pa utbildning i good clinical practice (GCP) for verksamhetschefer eller
motsvarande inom universitetssjukvarden samt krav pa intyg om
ansvarsforbindelse som tydliggor ansvar vid klinisk provning.
Beslutsunderlag

* Forskningsberedningens protokollsutdrag den 24 augusti 2017
Landstingsdirektorens tjansteutldtande den 10 juli 2017.

Arbetsutskottets beslut

Arbetsutskottet beslutar

att ldgga anmalan till handlingarna.

Beslutsexpediering:
Akt

A T Yk B

Ordférande Jus}@‘are Exp. datum Sign.
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Forskningsberedningen 2017-08-24
§ 28

Forslag om krav pa utbildning i good clinical practice (GCP)
for verksamhetschefer eller motsvarande inom
universitetssjukvarden samt inforande av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef
eller motsvarande

LS 2017-0600

Arendebeskrivning

Arendet beskriver hur forutséittningarna for etiskt ansvarstagande inom
Stockholms l4ns landsting i samband med kliniska studier forstarks genom
krav pa utbildning i good clinical practice (GCP) for verksamhetschefer eller
motsvarande inom universitetssjukvarden samt krav pa intyg om
ansvarsforbindelse som tydliggor ansvar vid klinisk prévning.
Beslutsunderlag

Landstingsdirektorens tjansteutlatande den 10 juli 2017

Forslag och yrkande
Ordforandes forslag till bifall till landstingsdirektorens forslag

Proposition

Ordforanden stiller propositioner om bifall respektive avslag till
landstingsdirektorens forslag och finner att beredningen bifallit forslaget.
Forskningsberedningens beslut

Forskningsberedningen foreslar landstingsstyrelsen dels foresla
landstingsfullmaktige besluta

att infora ett krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvirden i Stockholms lans landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens)

att infora ett intyg om ansvarsforbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande som tydliggor att dessa har godkant att
lagar och riktlinjer for god vard och god klinisk sed har foljts for det
aktuella forskningsprojektet

dels for egen del besluta

@ ..

Ordférande Justerare Justerare Exp. datum Sign.
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Landstingsstyrelsen PROTOKOLL 5/2017 LS 2017-0071
Forskningsberedningen 2017-08-24

att uppdra till landstingsdirektoren att vidta de &tgidrder som erfordras med
anledning av krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvarden i Stockholms léns landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens) och inférandet av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef eller motsvarande

Beslutsexpediering:
Landstingsstyrelsen
Akt

4. <.

Ordférande Justerare Justerare Exp. datum Sign.
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Landstingsstyrelsens férvaltning

SLL Forskning och innovation

Maria Schénnings

Landstingsstyrelsens
forskningsberedning

Forslag om krav pa utbildning i good clinical practice
(GCP) for verksamhetschefer eller motsvarande inom

universitetssjukvirden samt inférande av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande

Arendebeskrivning

Arendet beskriver hur forutsittningarna for etiskt ansvarstagande inom
Stockholms lans landsting i samband med kliniska studier forstirks genom
krav p& utbildning i good clinical practice (GCP) for verksamhetschefer eller
motsvarande inom universitetssjukvérden samt krav pa intyg om
ansvarsforbindelse som tydliggor ansvar vid klinisk provning.

Beslutsunderlag
Landstingsdirektdrens tjansteutlatande den 10 juli 2017

Forslag till beslut
Forskningsberedningen foresldr landstingsstyrelsen dels foresla
landstingsfullmiktige besluta

att infora ett krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
“inom universitetssjukvarden i Stockholms lans landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens)

att infora ett intyg om ansvarsférbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande som tydliggor att dessa har godkant att
lagar och riktlinjer fr god vard och god Klinisk sed har foljts for det
aktuella forskningsprojektet

dels for egen del besluta
att uppdra till landstingsdirektren att vidta de atgérder som erfordras med

anledning av krav pa att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvarden i Stockholms ldns landsting ska ha utbildning i
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‘good clinical practice (GCP-licens) och inférandet av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef eller motsvarande.

Forvaltningens forslag och motivering

Sammanfattning

Arendet beskriver atgirder for att kvalitetssidkra den kliniska forskningen i
Stockholms lins landsting. Detta ska stadkommas dels genom krav pa att
samtliga verksamhetschefer eller motsvarande inom universitetssjukvirden
ska ha utbildning i good clinical practice, dels genom inférandet ett intyg
om ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef eller
motsvarande som tydliggor att dessa har godként att lagar och riktlinjer for
god vérd och god Klinisk sed har f6ljts i det aktuella forskningsprojektet.

Bakgrund

Klinisk forskning i Stockholms l&ns landsting

Klinisk forskning &r forskning som har som mal att 16sa ett ohélsoproblem
eller att identifiera faktorer som leder till férbéttrad hilsa och som tar
vardens strukturer och resurser i ansprak. Stockholms ldns landstings
strategi for forskning, utveckling och utbildning for hélso- och sjukvarden,
tandvarden och kollektivtrafiken, 2015-2019, (LS 1310-1325) beskriver
principerna for hur landstingets FoUU-medel ska utnyttjas effektivt. Den
Kliniska forskningen ska inriktas pé att overbrygga kunskapsluckor framst
inom omradet folksjukdomar och utrymme ska ges for savl vetenskaplig
excellens som bredd. Fokus ska vara pa den patientnéra forskningen och att
forskningens resultat snabbare implementeras i hélso- och sjukvérden.

Det 6vergripande syftet med kliniska prévningar ar att jamfora en
kontrollgrupp som inte far en behandling med en grupp som far den. En
randomiserad Klinisk prévning kan anses vara den metod som bést jamfor
tvé olika behandlingsformer.

Kliniska provningar omfattas av ett rigorost regelverk
Fortroendet for klinisk forskning hos Sveriges befolkning ar stort och det

finns i Sverige en historia av stora upptickter av viktiga lakemedel och
framgAngsrik etablering av lakemedelsforetag.
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Innan ett likemedel kan provas pd méanniska har redan ett omfattande
arbete lagts ned pa att sikerstélla att produkten &r tillréckligt siker och
stabil samt att klargora hur den upptriader i kroppen och hur den lamnar
kroppen. Det dr ocks& nodvindigt att utveckla den beredningsform, till
exempel tablett eller injektionsvétska som dr medicinskt limplig. Parallellt
med detta méste en process for storskalig tillverkning av lakemedlet
utarbetas for att mojliggora att medlet kan goras tillgdngligt for klinisk
provning med ett stort patientantal och dérefter for allmin anvindning.
Denna process brukar inledas fyra till fem &r innan de kliniska
provningarna avses genomforas.

God Klinisk sed, good clinical practice (GCP) &r ett kvalitetssystem for
Kliniska prévningar av ldkemedel och medicintekniska produkter. GCP-
systemet faststiller bland annat att ing&ende fors6kspersoner méste ha
undertecknat ett informerat samtycke innan ndgra studiespecifika atgarder
far vidtas. Studier maste folja ett studieprotokoll som forst ska godkannas
av etikprévningsnimnd och Lakemedelsverket. Dessa instanser utgér frén
de etiska regler for forskning pa méanniskor finns foreskrivna i hilso- och
sjukvardslagen samt i Helsingforsdeklarationen.

I Klinisk prévningsverksamhet krévs en rad beslut och tillstdnd:

o Forskningsmetoden eller forskningsstudien ska ha bedémts utifrdn
individ- och samhallsetiska principer av provningsledare

o Projektet ska ha ett godkdnnande frén lokal etikprévningsndmnd

e Informerat samtycke ska finnas frn varje deltagande individ

o Provningsansvarig ldkare ska vara utsedd av verksamhetschef eller
motsvarande

e Studien ska ha ett godkdnnande frén verksamhetschef/
motsvarande med péskrivet resursintyg fran prévningsledare och av
verksamhetschef/motsvarande

e Provningsansvarig lakare ska vara utbildad i good clinical practice
om medicinteknisk eller lakemedelsprévning skall géras. Samtliga
personer som arbetar i klinisk provningsverksamhet ska ha GCP-
licens.

e Vid likemedelsprovning kriavs godkdnnande av studieprotokoll samt
patientinformation fran Likemedelsverket.

e Garanti att studieansvariga har tagit del av och f6ljer
Helsingforsdeklarationen som foreskriver etiska regler for forskning
pa méinniskor.

e Kliniska provningar skall registreras i EU-kliniska provningsregister
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Vid vissa typer av studier krévs godkdnnande fran
Stralskyddskommittén samt anmaélan till Datainspektionen
Resultaten frén studien skall publiceras.

Kliniska prévningar av lakemedel delas upp i olika faser:

Fas I: undersoker likemedlets sékerhet och ar forsta gangen
lakemedlet testas i manniska och gors vanligen pa en grupp friska
personer.

Fas II: utfors pa patienter som lider av en sjukdom for att studera
hur effektivt likemedlet ar.

Fas III: utférs pa en stor patientgrupp for att slutgiltigt se hur
effektivt likemedlet dr jamfort med redan godkédnda likemedel. Om
effekten ar sikerstilld som hogre ansdker man om registrering hos
Lakemedelsverket.

Fas IV: studie p& en bred patientpopulation for att ta reda pa hur
effektivt likemedlet Ar nir det anvéinds i vanlig hélso- och sjukvard
samt om det finns nya ovanliga biverkningar.

Ut6ver det legala ramverket finns viktiga professionella forutsattningar for
att se till att god vard och god sed tillimpas s att patientfortroendet
sakerstills. I detta ligger att patientens behov alltid star i centrum for
aktiviteten. Studier bedrivs av forskare som méter patienter och
sjukvardspersonal med stor respekt. Den kliniska forskningen ér beroende
av god infrastruktur som :

®

Tillgang till valida och strukturerade patientdata frén exempelvis
biobanker, register och medicinska journaler som bygger pa
adekvata patientkohorter som ar de patientsamlingar som ska
studeras och strukturerade datasamlingar.

Att forskningsmiljon far support fran andra funktioner exempelvis
patologi, radiologi, DNA-sekvensering samt bioinformatik.

Den Kliniska forskningens kvalitet ar beroende av ett gott ledarskap,
att unga forskare far tillgdng till mentorskap och att forskargruppen
har en tydlig kontinuitet och utvecklar forskningen.

Organisering av kliniska provningar i Stockholms léns landsting
Karolinska Trial Alliance (KTA) ar en serviceorganisation for klinisk
provningsverksamhet for hela landstinget och Stockholms regionala nod i
den nationella samordningen av kliniska studier. KTA har i huvudsak tre
olika enheter: en Fas 1-enhet for sakerhetstest av nya lakemedel, en
prévningsmottagning (KTA-Prim) som stédjer primarvérdens kliniska
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provningsverksamhet och en verksamhet som ger administrativt stod for
fas-2 till 5-studier inom landstinget. KTA erbjuder utbildning i klinisk
provning, si kallad GCP-utbildning. Darutover skoter KTA andra typer av
administration som monitorering, utformning av studieprotokoll och
kostnadsberakningar.

Overviganden

Karolinska Universitetssjukhuset gav Kjell Asplund i uppdrag att utreda
Paolo Macchiarinis transplantationer av syntetiska luftstrupar vid
sjukhuset. Granskningen presenterades i form av rapporten Fallet
Macchiarini — Utredning av verksamheten med transplantationer av
syntetiska luftstrupar vid Karolinska Universitetssjukhuset, (LS 2016~

0197).

Det finns i Stockholms lans landsting inte ndgra koncernévergripande
riktlinjer for klinisk forskning utover de nationella lagar och internationella
deklarationer som styr omradet. Det har hdvdats att det finns en grazon
kring ansvaret for att genomfora likemedelsstudier pa grund av att
medarbetare har sd kallade kombinationstjanster (SvD Debatt 160312).
Dessa kombinationsanstillningar innebér att personer ar anstillda bade av
Karolinska Institutet och Stockholms ldns landsting. Hélso- och
sjukvérdslagen tydliggor dock att det ar verksamhetscheferna som ansvarar
for att patienternas behov av sdkerhet i sjukvérden sikerstélls genom att
uppritthélla god vard. Darmed ar det landstinget som ytterst ansvarar for
god vard och att regler och riktlinjer f6r kliniska likemedelsprévningar
f6ljs. Det dr forvaltningens uppfattning att ytterligare regler och riktlinjer
inte skulle oka sakerheten i klinisk forskning utan att landstinget bor
utarbeta rutiner som sikerstiller efterlevnad av befintligt regelverk som ror
Klinisk forskning.

I Kjell Asplunds utredning konstateras att kunskapen om géllande regelverk
och om professionella rekommendationer har varit begransad. Det har
ocksi varit en allmin brist att inte alla verksamhetschefer vid Karolinska
Universitetssjukhuset har haft utbildning i good clinical practice. Utredaren
rekommenderar att alla berorda medarbetare utbildas i det regelverk som
kan vara relevant vid ett universitetssjukhus och att det ar av sarskild vikt
att verksamhetscheferna eller motsvarande i universitetssjukvarden har
solid och aktuell kunskap om regelverken for klinisk forskning.
Forvaltningen foreslér att ett krav pa att verksamhetschef eller
motsvarande verksamma inom universitetssjukvarden ska vara utbildade i
good clinical practice infors.




TIANSTEUTLATANDE 6 (6)

:JJtL_ Stockholms ldéns landsting

LS 2017-0600

Landstingsstyrelsen

Karolinska Universitetssjukhuset och Karolinska Institutet arbetar
kontinuerligt med att vidareutveckla den kliniska forskningen i Stockholm.
Inom ramen for detta arbete har en arbetsgrupp som leds av Karolinska
Universitetssjukhusets chefldkare och prorektor vid Karolinska Institutet
foreslagit att ett sa kallat intyg om ansvarsforbindelse mellan forskare och
verksamhetschef eller motsvarande infors. Ansvarsforbindelsen ska
tydliggora roller, ansvar och minska risk for oredlighet i forskning. Med
oredlighet menas att fabricera, forfalska, plagiera eller stjila vetenskapliga
data och resultat. Intyget ska beskriva de tvé parternas uppdelning av
ansvar och ska signeras av patientomrédeschef, funktionsomradeschef,
verksamhetschef eller motsvarande respektive prefekt.

Forvaltningen foreslar att intyg om ansvarsforbindelse ska inforas inom
hela universitetssjukvérden i Stockholms lans landsting och att
landstingsdirektoren uppdras att vidta de atgérder som erfordras med
anledning av krav pé att samtliga verksamhetschefer eller motsvarande
inom universitetssjukvarden i Stockholms lans landsting ska ha utbildning i
good clinical practice (GCP-licens) och inférandet av intyg om
ansvarsforbindelse mellan forskare och verksamhetschef eller motsvarande.

Ekonomiska konsekvenser
Beslutet medf6r inga ekonomiska konsekvenser utéver befintlig budget.

JI

i\aaulin Frenning

Landstingsdirektor

Beslutsexpediering:

Akt

SLL Forskning och innovation
Landstingsdirektoren
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