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RAPPORT FRAN KOMMISSIONEN TILL EUROPAPARLAMENTET OCH RADET

i enlighet med artikel 59.4 i Europaparlamentets och radets direktiv 2001/83/EG av den
6 november 2001 om uppréttande av gemenskapsregler for humanlakemedel

(Text av betydelse for EES)

1. INLEDNING

Foreliggande rapport har utarbetats i enlighet med artikel 59.4 i direktiv
2001/83/EG?, enligt vilken kommissionen ska lagga fram en utredningsrapport for
Europaparlamentet och radet om radande brister i produktresumén och bipacksedeln
och hur de kan atgardas for att battre tillgodose patienternas och halso- och
sjukvérdspersonalens behov?.

2. REGELVERK

Produktresumén, vars innehall beskrivs i artikel 11 i direktiv 2001/83/EG, och
bipacksedeln, vars innehall beskrivs i artikel 59 i direktiv 2001/83/EG, ingar som en
integrerad del i ett godkdnnande for forsaljning av ldkemedel i unionen enligt
artikel 6 i direktiv 2001/83/EG och artikel 3 i forordning (EG) nr 726/20043,

Enligt artikel 8.3 1 direktiv 2001/83/EG och artikel 6.1 i foérordning (EG)
nr 726/2004 ska en produktresumé och en bipacksedel inga i ansokan om
godkannande for forséljning for att godk&dnnande ska kunna beviljas.

Narmare vagledning om hur ovanndmnda réttsliga krav ska genomféras finns
framfor allt i foljande riktlinjer:

Guideline on Summary of Product Characteristics*.

Guideline on the packaging information of medicinal products for human use
authorised by the Union®.

Europaparlamentets och radets direktiv 2001/83/EG av den 6 november 2001 om uppréttande av
gemenskapsregler for humanlakemedel.

Detta & kommissionens forsta rapport i enlighet med artikel 59.4 i direktiv 2001/83/EG. Den
ursprungliga tidsfristen for rapporten var den 1 januari 2013, men den senarelades darfor att det
behdvdes kompletterande uppgifter genom en extern expertstudie och man behévde samrdda med
medlemsstaterna om resultaten av studien och darefter analysera de synpunkter som inkommit.
Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 av den 31 mars 2004 om inréttande av
gemenskapsforfaranden for godkannande av och tillsyn 6ver humanldkemedel och veterindrmedicinska
lakemedel samt om inrattande av en europeisk lakemedelsmyndighet (EUT L 136, 30.4.2004, s. 1).
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf

> http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-2/c/bluebox_06_2013_en.pdf

2


http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-2/c/bluebox_06_2013_en.pdf

Guideline on the readability of the labelling and package leaflet of medicinal
products for human use®.

Mer praktisk vagledning ges i de mallar som utarbetats av arbetsgruppen for
kvalitetsgranskning av dokument (nedan kallade QRD-mallar)’. QRD-mallarna
innehaller de formuleringar som ska anvandas i produktresumén och bipacksedeln
enligt direktiv 2001/83/EG. Syftet med QRD-mallarna ar att uppna konsekvens
mellan de olika lakemedlen och mellan alla medlemsstater. Mallarna innehaller
standardrubriker, standardformuleringar och terminologi, samt det format och den
layout som ska anvéandas.

Nar ett godkdnnande for forsaljning har meddelats av medlemsstaternas behoriga
myndigheter ska innehavaren av godkannandet for forsaljning informeras om den
utformning av produktresumén som har godkants av dem® och den nationella
behdriga myndigheten ska utan dréjsmal offentliggéra godkannandet for forsaljning
tillsammans med bipacksedeln och produktresumén®. Nar det galler beslut om
centraliserat godkannande for forsdljning ska kommissionens slutliga beslut
tillsammans med bipacksedeln och produktresumén riktas till och delges innehavaren
av godké&nnandet for forsaljning, i enlighet med artikel 10 i forordning (EG)
nr 726/2004.

Efter att ett godkannande for forsaljning har beviljats gar det inte att &ndra innehallet
i produktresumén utan tillstand frdn den behdriga myndighet som beviljade
godkannandet for forsaljning. Produktresumén ger vardpersonalen information om
hur lakemedlet ska anvéandas pa ett sakert och effektivt satt. Den ska inte innehalla
allmanna rad om hur specifika medicinska tillstand ska behandlas. Daremot bor
specifika aspekter av behandlingen som rér anvandningen av ldkemedlet eller dess
effekter tas upp i produktresumén. Den bor inte innehalla allmanna rad om
administrering, men daremot rdd som specifikt galler det berdrda lakemedlet ?.

Bipacksedeln innehaller begriplig information om hur lakemedlet anvands pa ett
sékert och lampligt satt. Den ar framst avsedd for patienten/anvéndaren. Om
bipacksedeln har en bra utformning och ar tydligt formulerad kan de flesta
tillgodogora sig information, daribland &ldre barn och tonaringar, aldre personer,
lasovana personer och personer med viss synnedsattning™.

BEDOMNING

Kommissionen gav externa parter i uppdrag att ta fram tva studier for att man skulle
fa styrkande information till foreliggande rapport. Dessa tva studier beskrivs narmare
nedan.
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http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-2/c/2009 01 12 readability guideline_final_en.pdf

Mer information finns pd QRD-sidan pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/requlation/document_listing/document_listing_00
0134.jsp

Artikel 21.2 i direktiv 2001/83/EG.

Artikel 21.3 i direktiv 2001/83/EG.

Néarmare upplysningar ges i kommissionens Guideline on Summary of Product Characteristics.
Néarmare upplysningar ges i kommissionens Guideline on the Readability of the Labelling and Package
Leaflet of Medicinal Products for Human Use.
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3.1.

3.2.

3.3.

Studie om bipacksedlar och produktresuméer for humanlakemedel*?

Studien har genomforts av Nivel (Netherlands Institute for Health Services
Research) tillsammans med Leeds universitet.

Syftet med studien var att forse Europeiska kommissionen med

en beddémning av produktresuméers och bipackssedlars lasbarhet och begriplighet,
och hur de fungerar som kélla till information om receptfria och receptbelagda
lakemedel for patienter och vardpersonal,

en bedémning av orsakerna till de konstaterade bristerna och de (mdjliga)
konsekvenserna av dem, och

rekommendationer om hur man pa grundval av denna beddmning kan forbattra
produktresuméerna och bipacksedlarna for receptfria och receptbelagda lakemedel.

Utredningen inbegrep en omfattande litteratursokning, en enkét bland berdrda parter
i hela EU (inklusive foretradare for patient- och konsumentorganisationer,
vardpersonal, lakemedelsindustrin och enheter som gor lasbarhetstester) och ett
diskussionsforum pa nétet.

Studie om genomférbarheten och vardet av ett eventuellt avsnitt med viktig
information i  patientinformationen  och  produktresuméerna  for
humanlakemedel*?

Aven denna studie har genomforts av Nivel och Leeds universitet.
Syftet med studien var att

samla in befintliga beldgg for de mojliga effekterna av att lagga till ett avsnitt med
viktig information om ldkemedlens sakerhet och effekt,

bedéma om det gar att lagga till ett avsnitt med viktig information inom ramen for
EU-lagstiftningen, och

beddma den potentiella kostnadseffektiviteten av att Iagga till viktig information
inom ramen for EU-lagstiftningen.

Utredningen inbegrep en omfattande litteratursokning, en enkét bland berdrda parter
i hela EU och en SWOT-analys.

Synpunkter fran berdrda parter och medlemsstaterna

Som ett led i de tva studierna har det gjorts en enkat bland berérda parter i hela EU
dar de viktigaste aktorerna ombads ange for- och nackdelarna med de nuvarande
produktresuméerna och bipacksedlarna. Utfallet av enkéten har beaktats i de bagge
studierna och aven i foreliggande rapport.

Nar de tva externa studierna var klara offentliggjordes de pa kommissionens
webbplats' och blev foremdl for samrdd med medlemsstaterna i farmaceutiska
kommittén. Medlemsstaternas kommentarer har sammanfattas i ett dokument som
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Studien utarbetades och finansierades inom ramen for EU:s folkhdlsoprogram (2008-2013) enligt
ramavtal N°EAHC/2010/Health/01.

Aven denna studie utarbetades och finansierades inom ramen fér EU:s folkhalsoprogram (2008—2013)

enligt ramavtal N°EAHC/2010/Health/01.

http://ec.europa.eu/health/files/committee/75meeting/pil_s.pdf och

http://ec.europa.eu/health/files/committee/75meeting/pilbx.pdf
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4.1.

4.2.

offentliggjorts p& kommissionens webbplats™ och de har ocksa beaktats i den har
rapporten.

Kommissionen har utarbetat rapporten i ndra samarbete med Europeiska
ldkemedelsmyndigheten (EMA) som har lamnat vardefulla synpunkter om t.ex.
verksamheten i arbetsgruppen for kvalitetsgranskning av dokument och andra
omraden dar EMA har sakkunskap.

RESULTAT OCH REKOMMENDATIONER

Pa grundval av ovannamnda bedémning har foljande resultat och rekommendationer
identifierats.

Det anses allmant att det inom ramen for den nuvarande EU-lagstiftningen om
humanlékemedel gar att forbattra den obligatoriska informationen om ldkemedlen sa
att de anvands pa ett sakert och effektivt satt. Rekommendationerna nedan bor darfor
i forsta hand anvandas for att forbattra befintliga riktlinjer, mallar och andra icke-
rattsliga medel.

Bipacksedeln behdver forbattras mer an produktresumén

Bipacksedlarna behover bli lattare att forsta for patienterna och lasharheten kan
forbattras. Spraket ar ofta for komplicerat och utformning och layout &r inte alltid
anvandarvanliga. Sarskilt dldre och lasovana personer har svarigheter, men alla
patientgrupper har problem.

Produktresumeéerna daremot orsakar farre problem &ven om det finns utrymme for
forbattringar, sarskilt av lasbarheten. Foretradare for vardpersonalen anser generellt
att produktresuméerna haller en rimlig kvalitet och att de flesta fragor som tas upp
déar &r viktiga.

Rekommendation: Rent allmant bor man lagga mer kraft pa att forbattra
bipacksedeln &n produktresumén. Men for varje potentiell forbattring av
bipacksedeln bor man ocksa ta stallning till om en motsvarande eller liknande
andring bor goras av produktresumén.

Andringar av riktlinjerna och QRD-mallarna for att bipacksedlarna ska bli
lattare att lasa

Studien om bipacksedlar och produktresuméer for humanldkemedel tar upp problem
med innehallet och layouten. Flera av dessa problem skulle kunna I6sas genom det
kommande arbetet med riktlinjerna fér bipacksedlar, och i viss utstrackning kanske
ocksa for produktresuméer.

Riktlinjerna bor innehdlla narmare uppgifter om principerna for utformning av
information, dar det tas hansyn till bade innehall och layout. Pa sa satt skulle man
sakerstalla att det rattsliga kravet pa att bipacksedelns text ska vara klar och tydlig
uppfylls. Dessutom bidrar sprakforbattringar till att informationen ar klar och
lattforstaelig, vilket ocksa kravs i lagstiftningen.

Dessa fragor hanteras bast genom forbattringar av de nuvarande riktlinjerna, sarskilt
riktlinjerna for lasbarhet, riktlinjerna for den information som ska finnas pa
forpackningen och i forekommande fall riktlinjerna for produktresumén. QRD-
mallens relevans och betydelse erkanns ocksa i detta avseende, eftersom det ar det
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http://ec.europa.eu/health/files/committee/75meeting/pharm699 6a_pil and_smpc_doc.pdf
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4.3.

viktigaste verktyget for att ge enhetlig végledning till industrin. QRD-mallen bor
bygga pa principerna for utformning av information och dven ta hansyn till behoven
hos vissa specifika patientgrupper, t.ex. dldre, ungdomar eller manniskor med
psykisk ohalsa.

Liten fontstorlek, tatt mellan raderna och textens langd har identifierats som de
storsta problemen med bipacksedeln.

Riktlinjerna och QRD-mallarna anses ocksa i vissa avseenden vara for restriktiva. De
bor ge utrymme for storre flexibilitet sa att bipacksedeln kan anpassas till varje
produkts sardrag, utan att man avviker fran lagstiftningen. Man bor évervaga att ta
bort vissa uppgifter som for narvarande kravs i QRD-mallen men har begréansat vérde
for patienterna, sa att det blir mer plats over for forbattringar av bipacksedelns
innehall och layout.

Man bor ocksa fasta mer uppméarksamhet vid dversattningen till de andra spraken av
de lasbarhetstestade bipacksedlarna. Det ar viktigt att spraket i Oversattningarna
ocksa &r anpassat till gemene man, precis som den lasbarhetstestade versionen.

Rekommendation: Man bor 6vervéga att revidera de befintliga riktlinjerna, séarskilt
riktlinjerna for lasbarhet, riktlinjerna for den information som ska finnas pa
forpackningen och i forekommande fall riktlinjerna for produktresumén, sa att de
ocksa innehaller principerna for utformning av information och évervéga att tillata
storre flexibilitet nar det géller den information som rekommenderas i QRD-mallen, i
den utstrackning det &r forenligt med den berdrda lagstiftningen. 1 samband med
revideringarna bor man ocksa lagga till riktlinjer for 6versattningen. Syftet bor vara
att se till att det lattforstaeliga sprakbruk som originalversionen innehaller (tack vare
lasbarhetstesterna) inte gar forlorat i Gversattningen.

Okad aterkoppling frén patienterna nar bipacksedlar utarbetas och testas

| utredningen konstaterades att patienterna bor involveras och att det &r viktigt att
lasbarhetstesta bipacksedlarna. Det dr ocksa viktigt att testmetoden &r vl definierad.
Det konstaterades ocksa att aterkopplingen fran patienterna maste oka, vilket ocksa
skulle kunna o©ka kunskapen om hur man presenterar information om
nytta/riskforhallandet for ett visst lakemedel.

Rekommendation: Man bor forsoka fa mer aterkoppling fran patienterna under
processen och forbattra metoderna for det, t.ex. genom att dvervaga krav pa mer
regelbundna lasbarhetstester och se till att de versioner som testas pa anvandarna ar
tillrackligt genomarbetade. De regelbundna l&sbarhetstesterna boér samordnas av
tillsynsmyndigheterna parallellt med bedomningen, sa att det inte uppstar storningar i
hela forfarandet for godkénnande for forséljning. De regelbundna testerna bor
inriktas pa bipacksedelns innehall, i stallet for format och layout, sa att man
sakerstaller att informationen &r tydlig och latt att forstd for patienterna. Eventuella
andringar av riktlinjerna for lasbarhet kan Gvervéagas i detta avseende, ocksa med
hénsyn till anvandningen av strukturerade nytta-riskmetoder och visuella
presentationer for att informera olika berdrda parter i olika situationer om nyttan och
riskerna, inklusive de metoder som utarbetats av EMA i anslutning till projektet om
nytta-riskmetoder’® och PROTECT-projektet!’ (Pharmacoepidemiological Research
on Outcomes of Therapeutics by a European ConsorTium) inom ramen for initiativet
for innovativa ldkemedel.
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44.

4.5.

4.6.

Sprida och utbyta basta praxis

Utredningen gav vid handen att exempel pa bra, lasbarhetstestade bipacksedlar och i
viss utstrackning ocksa produktresuméer, samt pa processen for att ta fram dem,
skulle kunna spridas av tillsynsmyndigheterna for att underlatta utarbetandet av dessa
dokument och forbattra dem.

Rekommendation: Exempel pa basta praxis for utformningen av delar av
bipacksedeln (och produktresumén) skulle kunna goras tillgangliga for
lakemedelsforetagen via en for andamalet lamplig plattform som regelbundet
uppdateras. Exemplen bor omfatta inte bara slutprodukten utan om mojligt ocksa ge
information om utvecklingsprocessen. Urvalet av exempel bér vara evidensbaserat.

Elektroniskt format for produktresuméer och bipacksedlar

Elektroniskt format for produktresuméer och bipacksedlar dppnar nya mojligheter.
Eftersom allt fler privatpersoner har tillgang till informationsteknik konstaterades det
att det finns potentiella fordelar med att utveckla huvudprinciper for hur elektroniska
format kan anvéndas for att lamna information till privatpersoner i EU i enlighet med
gallande lagstiftning (t.ex. nér det galler utformning, format eller anvandning av flera
sprak). I vilket fall som helst bor elektroniska bipacksedlar i detta skede enbart vara
ett komplement till de bipacksedlar i pappersform som lagstiftningen staller krav pa
och inte ersatta dem, eftersom man maste vara saker pa att alla patienter far tillgang
till informationen.

Rekommendation: Man bér undersoka mojligheten att i framtiden tillhandahalla
informationen i produktresuméerna och bipacksedlarna pa elektronisk vag. Man bor
ocksa undersoka hur man kan forbattra produktresuméernas och bipacksedlarnas
utformning med hjalp av ny teknik. | samband med det bér man underséka hur man
kan gora det lattare att anvanda den information som finns i produktresumén och
bipacksedeln som en integrerad del av vardprocessen. Exempelvis bér man 6vervaga
att utveckla metoder for att med hjalp av elektroniska verktyg underrétta patienter
och vardpersonal om é&ndringar i produktresumén och bipacksedeln. Det
undersokande arbetet pa detta omrade bor baseras pa och vidareutveckla EMA:s
arbete pd omradet och bor involvera flera berorda parter, sdsom industrin, patienter,
konsumenter, vardpersonal, medlemsstaterna och kommissionen. Syftet ar att
utveckla huvudprinciper for anvandningen av produktresuméer och bipacksedlar i
elektroniskt format. Resultatet av detta undersokande arbete bor lamnas till
kommissionen for eventuell uppfdljning.

Eventuellt avsnitt med viktig information i produktresumén och bipacksedeln

Utredningen omfattar ocksa eventuellt inférande av ett avsnitt med viktig
information i produktresumén och bipacksedeln, sa att patienter och vardpersonal
snabbt kan identifiera sakerhetsmeddelanden, tillsammans med upplysningar om
lakemedlets fordelar. Den gallande EU-lagstiftningen om humanlédkemedel
innehaller inte nagra specifika bestammelser om ett avsnitt med viktig information.
Utredningen ger vid handen att man behdver samla in fler ron och belédgg och att
lasbarhetstester kan vara ett satt att avgora den potentiella nyttan av att infora ett
avsnitt med viktig information i produktresumén eller bipacksedeln.

Rekommendation: Man behdver samla in fler beldgg innan man tar stallning till om
det ska inforas ett avsnitt med viktig information i produktinformationen. Det
foreslas att man fortsatter det undersokande arbetet om anvandningen av sadan viktig



information i bipacksedeln och om méjligheten att ocksa anvanda QR-koder™ for att
ge patienterna information. Lampliga tester (t.ex. lasbarhetstester) kan vara ett satt att
beldgga nyttan och mervardet for patienterna med att infora ett avsnitt med viktig
information i bipacksedeln. Darvidlag kan man ta i beaktande det arbete som EMA
for nérvarande utfor som ett led i sin strategi for att forbattra informationen om
nytta/riskforhallandet till patienter och vardpersonal. | synnerhet skulle man i detta
syfte kunna anvénda den planerade testen med att l&gga till ett avsnitt med viktig
information i sammanfattningen av utredningsprotokollet (EPAR'® summary) for
varje centralt godként lakemedel. Detta kan underlétta beslut om vilken typ av
information som bor inga i bipacksedeln och den lakemedelskategori eller
lakemedelstyp for vilken sadan viktig information skulle vara anvéandbar och
lamplig.

SLUTSATS

Kommissionen och EMA kommer att arbeta for ett genomfdrande av de ovannamnda
rekommendationerna for att forbattra vissa aspekter av produktresuméerna och
bipacksedlarna och for att battre tillgodose patienternas och vardpersonalens behov.
Arbetet kommer att ske i ndra samarbete med medlemsstaterna. Man kommer att
sékerstalla att de viktigaste berorda parterna, sarskilt foretradare for
patientorganisationer, vardpersonal, industriforetradare, nationella
tillsynsmyndigheter och andra relevanta aktorer, radfragas och involveras i lamplig
utstrackning nar det géller de olika forslagen till atgarder.

**k*
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QR-koden ar en maskinlasbar optisk bild (streckkod) som innehaller information om det objekt som den
ar fast pd. En QR-kod kan vara lankad till en webbplats, webbsida (t.ex. ett fristdende pdf-dokument)
eller appar som sarskilt skapats for det andamalet.
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