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De Kamer,
gehoord de beraadslaaing,

constaterende dat klinisch geneesmiddelenonderzoek op dit moment voornamelijhk
wordt uitgevoerd bij niet-comorbide mannen onder de 50 jaar, waardoor in de
praktijk essentigle kennis ontbreskt over de effectiviteit en bijwerkingen van nisuwse
geneesmiddelsn bij vrouwen en comorbide oudere patiénten;

constaterende dat daardoor na goedkeuring en toelating van nieuwe
geneesmiddelen patiénten behandeld worden met nieuwe, dure geneesmiddelen
waarvan de effectiviteit en bijwerkingen onvoldoende bekend zijn bij de
verschillende gebruikersgrospen;

overwegende dat dit onwenselijk is;

wvan mening dat Nederland een leidende rol zou moeten krijgen bij klinisch
geneesmiddelenonderzoek met vrouwen en comorbide patiénten, zodat meer
patignten sneller toegang krjgen tot nieuwes genessmiddelen en de kennis over de
daadwerkelijke effectiviteit en bipwerkingsn toeneemt;

verzoekt de regering, te onderzosken op welke manier Nederland deze leidende rol
kan krijgen, welke stappen daarvoor nodig zijn en hoe gebruik kan worden gemaakt
van de sanwezige kennis, expertise en onderzoeksinfrastructuur, en de Kamer
hierover voor de begroting voor het jaar 2017 te informeren,

en gaat over tot de orde van de dag.

Rutte

Waarom klinisch

onderzoek in NL

G iddelenbeleid

Toegang tot innovatieve
behandelingen
Verbetering kwaliteit,
veiligheid en doelmatigheid
van de zorg
Werkgelegenheid

Innovatiebeleid

BRIEF VAN DE STAATSSECRETARIS VAN ECONOMISCHE ZAKEN
EN KLIMAAT

Aan de Voorzitter van de Tweede Kamer der Staten-Generaal

Den Haag, 5 februari 2019

Nederland kent een sterk Life Sciences & Health-ecosysteem

Nederland is een leidende Europese LSH-hub en dankt die positie mede
aan de regionale clusters op gespecialiseerde Science Parken door het
hele land. De LSH-sector heeft uitstekende expertise op gebieden zoals
kankeronderzoek, hart- en vaatziekten, infectieziekten, neurodegeneratieve
ziekten, klinisch onderzoek, medische beeldvorming in preventieve
gezondheidszorg en gezondheidszorgsystemen. De universiteiten en
onderzoeksinstituten van wereldklasse zijn een belangrijke reden waarom
bedrijven zich in Nederland willen vestigen. De laatste tien jaar is het
aantal bedrijven actief in de sector verdubbeld en Nederland heeft
daarmee één van de grootste concentraties van LSH-activiteiten in de
wereld. Het grote aantal innovatieve MKB-bedrijven zorgt ervoor dat
Nederland een interessante plek is voor talent. Daarnaast is Nederland
een aantrekkelijk land om klinische (fase I) studies uit te voeren.




2018 Sales by Geographic Area®

U.sS B EURASIA®
€11,540M €1,152M
ASIA
EUROPE
€9,434M “ £€3,962M
OF WHICH CHINA €2.464M
LATIN AFRICA &
AMERICA MIDDLE EAST
€2,612M €2,232M
ROW* *
€3,377M
*Eurasia: Russia, Ukraine, Georgia, Belarus, Armenia and Turkey °

**Rest of the World: Japan, South Korea, Canada, Australia, New Zealand and Puerto Rico.




Klinisch onderzoek in cijfers
Europa en Nederland




Clinical Trials in Europe
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Onderzoek met geneesmiddelen: onderverdeling in fase

»

@ faseI(26%) @ fase II (29%) @ fase III (28%) @ fase IV (7%) @ overig (10%)

Klinisch onderzoek in NL In
cijfers
Bron CCMO jaarverslag 2018

Gegevens in een tabel

Onderzoek met geneesmiddelen: onderverdeling industrie/niet-

Aantal onderzoeksdossiers in Nederland in de afgelopen vijf jaar : -
industrie

2018 2017 2016

onderzoek met geneesmiddelen 570 55O 586

overig interventieonderzoek 482
observationeel onderzoek 670

totaal 1738

@ industrie (63%) @ niet-industrie (37%)







onderzoek doen
in NL (&EU)

Duur

Lang goedkeuringsproces

Targets worden niet gehaald (Patientenaantallen)
In de EU veel verschillende landen/ talen

Veel extra regels (GGO’s/ AVG/ lokale goedkeuring)

Voor patiénten lastig te vinden waar het klinisch
onderzoek plaatsvindt

(NL) Ander toetsingssysteem gverantwoordelijkheid
HA overgedragen aan METC’s



De wereld van het
klinisch onderzoek
verandert




Biological Medicines

[ Biotherapies J

> Gene therapy >  Cell therapy e therap > Protein therapy m

Gene Cell Biological Protein,

substitute Antibodies, inactivated strain
recombinant

protein, enzyme,
growth factor

Transport
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target action action

®

Site of Site of

Site of Site of
action action

SANOFI vy



More and different evidence
IS required

Need for delivery of positive
health outcomes to ensure
reimbursement

Increasing price pressure
from additional cost savings
measures introduced by
healthcare systems

Trend towards more
sophisticated communication
channels with key
stakeholders

Regulation still diversified
across the globe (FDA, EMA,
Chinese FDA...)

Market Access

FDA

Challenges

SANOFI vz

EMA

Chinese FDA



2019 results for large cap
biopharma companies
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biopharma
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since 2010 =0l

2010 2011 2092 2013 2074 2015 2016 2017 2018 2019

https://www2.deloitte.com/content/dam/Deloitte/uk/Documents/life-sciences-health-care/deloitte-uk-ten-years-on-
measuring-return-on-pharma-innovation-report-2019.pdf




Klimaatbeleid is betaalbaar

Een gezond klimaat is wat waard. Andere belangrijke zaken
UITGAVEN VAN DE RIJKSOVERHEID IN 2019 kosten veel meer. Nederland kan dit betalen.

Dé kans voor een schone economie vol groene banen.

3a4

Nationale kosten
klimaatakkoord (PBL)

2,8
Uitgaven klimaat
en energie

Uitgaveninmild€ 81,8 79,7 38,5 10,0 9,5 4,0

(Miljoenennota 2019)
Sociale Zorg Onderwijs, Cultuur  Defensie Infrastructuur Economische Zaken

Zekerheid en Wetenschap en Waterstaat en Klimaat
bron: Miljoenennota 2019 en Analyse PBL hoofdlijnen Nv e

Klimaatakkoord september 2018. Visualisatie Nederlandse
Vereniging Duurzame Energie (NVDE)

NEDERLANDSE VERENIGING DUURZAME ENERGIE

Druk op de kosten geneesmiddelen
vanuit de overheid
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Wat zijn de huidige ontwikkelingen CR@%TE
om klinisch onderzoek in NL te |

behouden en koploper te worden . URGENCY




European Clinical

Trial Regulation

(ECTR 536/2014)




e
Authority
workspace Public
workspace
Sponsor
workspace

Clinical Trial Information System (CTIS),
EU-Portal



Indiening CTIS

na
implementatie
ECTR

Dzl 2
H-Eﬂﬂl'ﬂﬂll‘lﬂ federe lidstaat

Dl 1
BEMI"dﬂ-I'IgﬂIﬂ-ﬂ-l' betrokken lkdstaten,

1 lidstaat rapporteur afzonderlijk
“Werwachte therapeutsche en *PIF en toestermingsformulier
*Relevantie klinische prosf “WVergoedingen
*Risico’s en ongemakken proefpersconfonderzoeker

proefperscnen “Geschiktheid
*Betrouwbaarheid’ onderzoeker/faciliteiten
robuustheid data *Privacy
*IMPD kwialiteit, productie, “Werzekenng
veiligheid, IMF=/AMP's Afname, opslag en nader
Etikettering gebruik lichaamsmateriaal
*Investigator's Brochure
EU-Portaal
Validatie en Respons Definitieve
beocordeling opdrachtgever  beocordeling
Beoordelings-
45 12 19 PR
Deal 2 BeoordeBngs-

45 12 19 FRppoit



Eén onderzoeksdossier
Deel 1

Beoordeling door betrokken lidstaten,
1 lidstaat rapporteur

Deel 2
Beoordeling ledere lidstaat
afzonderlijk

“Verwachte therapeutische en *PIF en toestemingsformulier
volksgezondheidvoordelen *Wervingsprocedure
*Relevantie klinische proef *Vergoedingen
*Risico’s en ongemakken proefperscon/onderzoeker
proefpersonen *Geschiktheid
Betrouwbaarheid/ onderzoeker/faciliteiten
robuustheid data *Privacy
*IMPD kwaliteit, productie, *Verzekering
MOdel NL veiligheid, IMP's/AMP’s *Afname, opslag en nader
I Etikettering gebruik lichaamsmateriaal
beoordelmg na it Brociies
implementatie Landelijk
ECTR 'l' l’ Bureau
EU-Portaal <__> (ondersteunt
METC)
Validatie en Respons Definitieve .
becordeling  opdrachtgever  becordeling
Beoordeh
Deel 1 - m ~ st Keuze METC
s Beoordelings- beoordeling

s 12 1 i deel 1 &2




Ervaringen beoordeling DEEL 1 in NL/ EU

* werkbelasting totale beoordelingsrapport

Voluntary voor Medisch Ethische Toetsings Commissie
Harmonisation (METC)

P"C()\‘;aclit;re * kwaliteitsbeoordeling IMPD (Investigational

Medicinal Product Dossier)

* CCMO in overleg met CBG voor beoordeling
IMPD



Approval

Health Authority
(marginale toets)

Approval

Ethics Committee
(deel 1 & 2)

Approval Board of

Directors hospital
(NL wetgeving)

<

<



Proces
NL
Na

implementatie
ECTR

Submission
Health Authority
(deel 1)

Submission

Ethics Committee

Board of Directors
hospital (NL
wetgeving)

<

<



Geschiktheid instelling

Lokale uitvoerbaarheid

* Eerste voorlopig akkoord budget met
deelnemend centrum

* |s het protocol uitvoerbaar (ook voor
ondersteunende afdelingen bijv. lab/
apotheek/ radiologie)

* Is ervoldoende personeel




Koploper in Klinisch Onderzoek: de 4 K’'s

Kwaliteit Klok ‘(1')
@ ' 2

Kosten @ Klimaat

Kan NL koploper worden in de EU?




Groeiende wachtlijsten bij

operaties

Tekort verpleegkundigen

Bedden en operatiekamers in academische ziekenhuizen blijven leeg door

[ ] ]
Kwaliteit .
2 *:~.:}'.";'-::.~;.,, Verpleegkundigen gaan 20
s, :: ::i*»"- ' .:;§ november actievoeren
... Y i Ziekenhuizen moeten r n",. »g le\‘ve%llngl\"elp\{iﬂeglﬂ,l‘lu[,h.w,en
:= I/t]xnn[i:‘:,lh NEIKen. dministratie doen, moe

* Naleving van het protocol Pl
» Betrouwbare systemen en data
« Betrokkenheid van patienten
[ ]

Gespecialiseerde centra

Beoordeling Medisch Ethische Toetsingscommissie (kennis is verspreid)
Tekort aan personeel in de ziekenhuizen



C c . Centrale Commissie Mensgebonden Onderzoek

K I O k Home > Onderzoekers > Standaardonderzoeksdossier > E. Informatie proefpersonen >

E1/E2. Informatiebrief en toestemmingsformulier
proefpersonen

Om het beoordelingsproces te versnellen wordt u nadrukkelijk geadviseerd om
bij het indienen van nieuwe onderzoeksdossiers gebruik te maken van (een
van) de modellen proefpersoneninformatie voor volwassenen en kinderen.

Standaardisatie

 DCRF template Patienteninformatie

« Standaard contract voor klinisch onderzoek
« Parallel worden ingediend

» Vergunning voor onderzoek met gentherapie (toetsing door |&M)
* Nog geen standaardproces in ziekenhuizen voor goedkeuring RvB



noLMEUWS - &

Europees medicijnagentschap
krijgt sleutel nieuwe
hoofdkantoor Amsterdam

Klimaat

Dutch Clinical Research Foundation (DCRF)
Klein land met veel inwoners

Relatief korte afstanden
EMA in Nederland
Goede gezondheidszorg

hhhhhhhhhhhhhh

Professionals

Voor patienten die willen deelnemen klinisch onderzoek moeilijk te vinden
Polderen ipv harmonisatie

Druk op de geneesmiddelenprijzen

Geen strategie VWS & EZ — geen eenduidig beleid



Kosten

We hebben een goed zorgsysteem, patienten
zijn allemaal verzekerd
Bij grote aantallen zijn we juist efficient en goedkoop

Klinisch onderzoek is duur bij kleine studies
Hoge opstartkosten/ overheadkosten
Voor sponsor niet transparant waar hij voor betaalt
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Hetis... 2022

e Kan je als onderzoeker eenvoudig indienen
* Harmonisatie dossier (ook met EU)
* Goed functionerend landelijk bureau/ portal
* Standaard proces in de ziekenhuizen geschiktheid instelling

e Kunnen we van start na goedkeuring deel | & Il en valt samen met
goedkeuring ziekenhuis (RvB)

* Is er een goede infrastructuur,
* kan NL optreden als Reporting Member State.
* Heeft NL invloed als lidstaat op de CTA deel | beoordeling

e Kan de patient eenvoudig vinden waar klinisch onderzoek wordt
uitgevoerd

* Pakt NL op het gebied van klinisch onderzoek de leidende rol in de EU




Klinisch onderzoek; staat Nederland nog

JA Nederland staat op de kaart maar om het
klinisch onderzoek te houden en koploper te
worden in EU moet er actie worden ondernomen.

ACTIES;

* Implemenatie ECTR 2022

* Standaardisatie processen in ziekenhuizen
geschiktheid instellingen

Maart 2020 wordt de Strategische Agenda aan de
2¢ kamer aangeboden door de VIG met 10
knelpunten

op de kaart?




Hartelijk
Dank voor

uw
aandacht




