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1. TIPOS DE SOLICITUDES DE ENSAYO CLINICO AUTORIZADO

Actualmente el portal ECM permite los siguientes tipos de solicitudes de ensayo clinico autorizado:

Tipo de solicitud AEMPS CEIC
Notificacion fecha de inicio v 4
Modificacidn relevante v 4
Respuesta a solicitud informacién v v
Conformidad direc. centros dictamen inicial y v %
ampliacion centros (AEMPS)
Informes sobre el ensayo
:::ig:ﬂg szg:eolg marcha del EC v 4
-Informe final
Informe anual de seguridad (DSUR) v X
Notificacién fin de ensayo v v
Solicitud de importacién de M.I. v X
Cambio datos contacto v X

Las notificaciones relativas a aspectos de seguridad (notificacion de reaccién adversa grave e
inesperada, RAGI; informe de seguridad y listado semestral de RAGI) todavia no se pueden notificar a
través del portal ECM aunque esta previsto que sea posible en un desarrollo adaptado especificamente
para este tipo de notificaciones.

Para la tramitacién de cualquier solicitud de ensayo clinico autorizado accederemos al portal ECM en
https://ecm.aemps.es/ecm/paginaPresentacion.do y haremos clic en el enlace Ensayo Clinico
autorizado.

Bienvenidos al portal Ensayos Clinicos

FUNCIONALIDADES
En esta aplicacion podra:

1. Rellenar
EudraCT (o
en EudraCT.

modificar los formularios de solicitud de EC en tramite v
Veb externa: sitio web en inglés de la EMA), excepto las

2. Cumplimentar y validar las cartas de acompanamiento de las solicit

3. Presentar y enviar todo tipo de solicitudes de ensayo clinico (EC) er
AEMPS:

* Ensavo Clinice en Tramite (<)
* Ensavo Clinico autorizadg (™)
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2. CICLO DE VIDA DEL FORMULARIO DE SOLICITUD INICIAL

El formulario europeo contiene los datos relevantes en relacidon al ensayo clinico y por tanto es
fundamental mantenerlo actualizado correctamente durante el desarrollo del mismo.

Una vez que el ensayo clinico esta autorizado, es necesario enviar a la AEMPS el formulario de solicitud
inicial actualizado (XML Y PDF en espafiol) como documentos adjuntos, cuando cambien los datos del
promotor, representante legal o solicitante, y cuando los cambios que se solicitan con una modificacion
relevante afecten a la informacién del formulario. .

El proceso se ilustra en el esquema siguiente:

B Eudra

Modificar XML s
»|  Formulario inicial « Save as XML

EC autorizado Formulario europeo —
git de modificacion X“{'(;-O?uon‘:g'ﬁ;do
i _> Modificacion

Formulario europeo . => ;\elevanltce: adjunto)
de solicitud inicial (Anexo 1C) LT g
*SIN* e =l

esta modificacion ;ﬁv_ o YR
Portal ECM

En el campo A.4 del formulario de solicitud inicial siempre deberd constar la fecha y versién del
protocolo inicialmente autorizado. Por ello, como excepcidn los Unicos campos que no se modificaran a
pesar de que lo haga el documento correspondiente es el campo A.4.2 Version del protocolo y A.4.3
fecha del protocolo. Cuando cambie el protocolo, la nueva fecha y en su caso versidon deberdn reflejarse
en el campo E.1 del formulario de modificacién relevante.

En todo caso, el N2 eudraCT y el cédigo de protocolo del promotor deben permanecer invariables y
ninguna modificacion puede alterar estos datos.

3. NOTIFICACION DE LA FECHA DE INICIO DE UN ENSAYO CLINICO AUTORIZADO

Para notificar el inicio del ensayo accederemos al portal ECM en https://ecm.aemps.es/ecm/
paginaPresentacion.do y haremos clic en Ensayo Clinico autorizado.

En la pantalla que se ilustra a continuacion seleccionaremos “A.- Notificacion de fecha de inicio del
ensayo”

Carta de acompaiamiento referente a un ensayo clinico autorizado

1. Identifique qué tipo de solicitud desea presentar:

A.- Notificacion de fecha de inicio del ensayo
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y se mostrard un cuadro donde especificaremos la fecha de inicio del ensayo.

[Carta de acompaiiamiento referente a un ensayo clinico autorizado

1. Identifique qué tipo de solicitud desea presentar:

A.- Notificacion de fecha de inicio del ensayo

Introducir fecha de inicio del ensayo [ |E

Nota: en este caso es obligatorio que el envio se realice tanto a la AEMPS vy al CEIC

Al hacer clic en el icono calendario = se despliega éste a mes visto:

[Carta de acompafiamiento referente a un ensayo clinico autorizado

1. Identifique qué tipo de solicitud desea presentar:

A.- Notificacién de fecha de inicio del ensayo

I
Introducir fecha de inicio del ensayo [2011-02-10 |
. 7 Marzo, 2011 *
Mota: en este caso es obligatorio que el envio se realice tanto a la AEMPS v all
B.- Medificacion relevante sem |Lun Mar Mié¢ Jue Vie S3b Dom
o i 2 3 4 5 &
i) Primer envio de una MR w0 7 8 o 11 12 13
i1 14 15 16 17 18 1 0
ii) Subsanacién de una MR |2 D
i3| 28 29 30 31

Seleccionar fecha

iii) Respuesta aclaraciones MR

Nota aclaratoria:

La fecha de inicio del ensayo es la fecha de inclusién del primer paciente en Espafia (fecha de firma
del consentimiento del sujeto) y no la fecha de la visita de inicio del ensayo.

Sélo hay una fecha de inicio, y por tanto sélo se notifica la fecha de la primera inclusidn en el primer
centro.

A continuacién se cumplimentard el campo 2. Comentarios a tener en cuenta con la solicitud si hay
alguna observacidn que hacer y pulsaremos el botén Continuar

2. Comentarios a tener en cuenta con la solicitud

Continuar

Posteriormente, se carga el XML de formulario inicial de la Ultima solicitud y se seleccionar AEMPS y
CEIC, con indicacién del PEl si procede,

Carta de acompafnamiento referente a un ensayo clinico autorizado

1. Identificacién del ensayo afectado por la solicitud:

Cargue el daltimo XML del formulario de solicitud presentado ante la AEMPS/CEIC validado

Especifique archivo XML:

| ” Examinar

2. 1dentificacién del destinatario de la solicitud:

¥ Notificacién para informacién AEMPS
[V notificacién para Informacién CEIC

3. éla solicitud se refiere a un Producto en Fase de Investigacion (PEI)? sit No O

Indicar N° de PEI/N? de EudraCT ( Si no se dispone todavia de la calificacién de PEI porque esta pendiente de ser asignada, se debera
indicar el n® de EudraCT con el que esta relacionada dicha solicitud)

Cargar Cancelar
MINISTERIO DE SANIDAD,
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En la siguiente pantalla, en el menu lateral se pulsara la opcion Generar PDF carta y se guardard la carta
de acompafiamiento en PDF.

Ensayos Clinicos con Medicamentos

[} 9) ; & It:lin:vmalEEpa':|c=| ;I
= Presentacién Sclicitud
[ Enviar Sclicitud
[ Enviar Solicitud sin
Certificado digital Codigo de Protocolo del Promotor
[ Generar pdf carta

Numero EudraCT

Estado Miembro - Autoridad Competente Espafia- AEMPS

Volver NOTA: Tras 30 minutos de inactividad, el sistema perdera todos los datos que no hayan sido previamente guardados.
en su PC. Esto lo puede realizar pulsando sobre |a opcion 'Guardar Fichero ¥ML' contenida en el menu lateral 'Formulari
de los dos opciones: 'Guardar ¥ML' o 'Guardar ¥ML Minima'.

El boton 'Continuar’ NO almacena informacion del ¥ML en su PC, por lo que se recomienda guardar los datos (mediante
regular para evitar que accidentes inesperados (cortes de luz, fallo en el ordenador,...) le hagan perder los datos comp

En los formularios accesibles desde el mend de |la izquierda el simbolo () indica que el elemento (campo del formulari
‘Detailed Guidance ENTR CT 5.2 26April20047.

En Espafia es obligatorio presentar junto con la solicitud del ensayo una copia del ¥ML completo. Debe consultar los res
la solicitud.

Luego pulsaremos Enviar Solicitud o Enviar Solicitud Sin certificado para proceder al envio de la
notificacion.

4. SOLICITUD DE MODIFICACION RELEVANTE DE UN ENSAYO
CLINICO AUTORIZADO

4.1 Subtipos

Para facilitar la tramitacion de las solicitudes de modificacién relevante (MR) se han creado los
siguientes subtipos:

Nueva modificacion relevante: sirve para el envio de la modificacién propiamente dicha

Subsanacion de modificacion relevante: permite la correccidn de un envio previo de una MR (olvido de
documento o respuesta a subsanaciéon de AEMPS o CEIC) dentro del periodo de validacion.

Respuesta a aclaraciones de modificacion relevante: permite contestar las aclaraciones que hubiera
emitido el érgano correspondiente (s6lo AEMPS. De no ser conforme, el CEIC denegara la solicitud)

Anulacién de modificacion relevante: para retirar o anular el envio de una MR.

Envio de dictamen CEIC o CDC de una modificacién relevante: permite enviar a la AEMPS el dictamen
del CEIC relativo a dicha modificacién y en su caso, la conformidad de la direccién del centro.
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4.2 Envio de una modificacion relevante nueva

En la pagina principal de la aplicacién, se pulsa el enlace “Ensayo clinico autorizado”, que nos llevard a la
pantalla siguiente:

Carta de acompanamiento referente a un ensayo clinico autorizado

1. Identifigue que tipo de solicitud desea presentar:

A.- Notificacion de fecha de inicio del ensayo

1

B.- Modificacion relevante

i) Envio de una MR nueva

ii) Subsanacion de una MR

iii) Respuesta aclaraciones MR

iv) Desestimiento/anulacion de MR

[ I (R N

v) Envie de dictamen CEIC/CDC de una MR

Haremos clic en B.i “Envio de una MR nueva” y si hay alguna observacidon que hacer en relacién a la
solicitud se cumplimentara el campo 2. Comentarios a tener en cuenta con la solicitud si hay alguna
observacién que hacer y pulsaremos el botén Continuar.

A continuacidon debemos cargar el archivo XML del formulario de solicitud inicial con los datos actuales
del ensayo (sin la modificacién que se va a enviar), o lo que es lo mismo, el ultimo XML del formulario de
solicitud inicial presentado la AEMPS o al CEIC validado.

[Carta de acompafiamiento referente a un ensayo clinico autorizado
1. Identificacién del ensayo afectado por la solicitud:
Cargue el dltimo XML del formulario de solicitud presentado ante la AEMPS/CEIC validado

Especifique archivo XML:

” Examinar...

Si es un ensayo autorizado por el RD 561/1993, marque la casilla: O

2. Identificacion del destinatario de la solicitud:
[T Notificacién pars Autorizacién AEMPS
[T nNotificacién para Dictamen CEIC

3. éLa solicitud se refiere a un Producto en Fase de Investigacion (PEI)? s5iT No O

Indicar N° de PEI/N®° de EudraCT ( Si no se dispone todavia de la calificacién de PEI porque esta pendiente de ser asignada, se debera I
indicar el n°® de EudraCT con el que esta relacionada dicha sclicitud)

Cargar Cancelar

Asi mismo, si la Modificacién relevante es de un ensayo autorizado bajo el RD 561/1993 deberd
marcarse la casilla habilitada al efecto. En este caso debera cargarse un XML con un conjunto minimo de
datos.
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Examinar...

Pulsando el botén aparece la ventana emergente “Elegir archivos para cargar”

Elegir archivos para cargar 2l
Buscar en: IE}CEIC j @ ? — v
2| 2004-000003-17- ANEXC -20110310,%m
|23 2004-000003-17-AC-CTA-2011-03-11.xml
[}z
LRl Nombre:  [2004-000003-17-AC-CTA-2011-03-1 1l | i |
Tipo: ITodos los archivos (%) ﬂ Cancelar |
A

En esta ventana se localiza el Gltimo XML presentado a la AEMPS/CEIC. Si éste se generd y guardd con el
nombre propuesto en esta aplicacion, por ejemplo el formato del nombre serd “nimero eudraCT-AC-
CTA- fecha actual.xml”.

Cuando se selecciona el nombre del fichero, inmediatamente se muestra su hombre en el cuadro de

texto titulado “Nombre”. Se pulsa y el nombre del archivo y la ubicacién del archivo se

muestran en el cuadro de texto.

Hecho esto, debemos indicar el destinatario de la solicitud (AEMPS/CEIC) y se ha de especificar si la
solicitud hace referencia a un medicamento con calificacidon de Producto en Fase de Investigacion Clinica
(PEI); si la opcidn elegida es afirmativa se debe indicar cual es el nimero de PEI. Si no se dispone todavia
de la calificacion de PEI porque esta pendiente de ser asignada, se deberd indicar el n? de EudraCT con
el que se solicité dicha calificacion.
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Para continuar completando la Carta de acompafiamiento se debe pulsar el botdn

Cargar

A continuacidn, muestra la siguiente pantalla:

L ] .
“iS
- -

Ensayos Clinicos con Medicamentos

[ @ [2 (& 1dioma| Espafiel vl

= Formulario de
notificacion de
modificaciones relevantes
= Datos Forrnularia
= 4, Tipo de
notificacidn
= B. Identificacian del
Ensayo
[= . Identificacidn del
promotor
D. Identificacian del
solicitante
[ E. Identificacidn de
las Modificaciones
Relevantes
= F, y G. Razones y
descripcidn de las
maodificaciones
[ H, Cambios en los
centros /
investigadores
[= 1. Cambio en las
instrucciones de la
AEMPS para contactar
con el promatar
[= ], Lista de
documentos afiadidos
al formulario
[ Guardar Fichera XML
[= Cargar Fichera %ML
[ Generar pdf
modificacidn
[= validar formulario

Niamero EudraCT

Cddigo de Protocolo del Promotor

Estado Miembro - Autoridad Competente

MOTA: Tras 30 minutos de inactividad, el sistema perdera todos los datos gue no hayan sido previamente guardado
2h su PC, Esto lo puede realizar pulsando sobre la opcion 'Guardar Fichero XML contenida en el mend lateral 'Formul
de los dos opoiones: 'Guardar XML Completo’ o 'Guardar XML Minimo',

El boton 'Continuar' MO almacena informacion del XML en su PC, por lo gue se recomienda guardar los datos (median
regular para evitar que accidentes inesperados (cortes de luz, fallo en el ordenadaor,...) le hagan perder los datos cor

En los formularios accesibles desde el mend de la izguierda el simbolo *) indica que el elemento {campo del formulz
"Detailed Guidance ENTR CT 5.2 264pril2004",

En Espafia es obligatorio presentar junto con la solicitud del ensavo una copia del <ML completo, Debe consultar los
|a solicitud.

En el margen izquierdo de la pantalla hay un menu con los apartados del formulario de modificacion
relevante (Anexo 1C), que se debe de completar como se explica a continuacién:

4.2.1 APARTADOS DEL FORMULARIO DE MODIFICACION RELEVANTE

A. TIPO DE NOTIFICACION

= A, Tipo de
Al pulsar el enlace NOHficacion |3 aplicacién muestra la pantalla para completar la seccién A. Tipo de

notificacion.

A. Tipo de notificacion

Al Estado Miembro al cual se va a enviar la modificacion

Esparia b
relevante :
A2, A30 Motificacion para : Motificacidn para Autorizacian AEMPS f Inforrmacian
A4 CEIC
Guardar

El apartado A.1 indica a quien va dirigida la solicitud que se ha cargado anteriormente. Este apartado no

debe ser modificado.
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En A.2 se muestra el organismo destinatario de la solicitud, ya indicado antes de entrar al formulario.
Este campo no puede modificarse. Si es erréneo, deberemos salir del formulario y repetir la solicitud
desde la pdgina principal del portal ECM.

Deberemos pulsar el botén “Guardar” para grabar los datos del formulario. Esta operacién debe
repetirse en todos y cada uno de los apartados del formulario, ya que en caso contrario los perderemos
y obtendremos errores de validacién.

B. IDENTIFICACION DEL ENSAYO A MODIFICAR.

Muestra la informacidn sobre el ensayo (n2 de EudraCT, Titulo del ensayo, cédigo del protocolo, version
y fecha del protocolo) cargada desde el XML del formulario de solicitud inicial de la dltima version
remitida a la AEMPS/CEIC.

B. identificacidn del Ensayo

[ wadmw -

B.2 NOmero EudraCT

B.3 Titulo completo del ensayo Estudio fase IV, multicéntrico, abierto....

B.4 Cddigo de Protocolo del Promotor |YUHGRF |
¥ersidn del protocolo [o0 |
Fecha del Protocolo {aaaa-mm-dd) [zo07-12-04 ]

Continuar

Estos datos se toman del XML cargado, por lo que no pueden ser modificados.

Si la modificacién de la solicitud inicial es por un cambio en el protocolo, en B.4 se indicard la fecha, y en
su caso version, del protocolo al que se refiere la modificacion solicitada (es decir, la fecha del protocolo
vigente autorizado). El campo A.4 del formulario de solicitud inicial debe mantener siempre la fecha de
la versién de protocolo inicialmente autorizada.

En determinados casos, como un cambio de titulo, el titulo que debe aparecer es el actual, y por ello no
aparece actualizado conforme a la modificacién solicitada. Una vez que la modificacién se autorice, , en
la proxima solicitud podra constar el nuevo titulo precisamente porque se tomara del XML actualizado.

Nota: el n2 de EudraCT, cdédigo de protocolo del promotor no deben modificarse a lo largo del ensayo.

Para volver a la pagina principal del formulario pulsaremos “Continuar”.
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C. IDENTIFICACION DEL PROMOTOR y REPRESENTANTE LEGAL

. Identificacion del promotor

C.1.1 Nombre del promotor [Marmbre del pramatar(*) ]

C.1.2 Nombre [Marmbre |
segundo nombre |SEgundU nombre |
Apellidos [Apellidas(*) |

C.1.3 Direccién [Cirecddn(®) |
Ciudad [ciudad(*) |
codigo Postal [cédiga Pastall |
Pais

C.1.4 Teléfono [Teléfana*) |

C.1.5 Fax [Faxi*) |

C.1.6 Direccidn de correo electrénico [correc@electr.nica ]

Continuar Wer Reprezentante

Esta seccion muestra los datos de identificacion del promotor actual del ensayo al que se refiere la
solicitud, que también se toman del XML de la ultima versidn del formulario de solicitud inicial que
consta en la AEMPS/CEIC, por ello no pueden modificarse los datos aqui mostrados.

Si la solicitud es un cambio de promotor, representante legal o solicitante, los datos nuevos constaran
en el formulario inicial modificado (XML y .pdf) que se remitird como documento adjunto a la solicitud.
Una vez que esta modificacion relevante esté autorizada, en la siguiente solicitud se cargaria el XML del
formulario de solicitud presentado con esta modificacién (que seria el Ultimo remitido a la AEMPS) y por
tanto en la carta de presentacidén se mostraria el promotor aceptado con la modificacién relevante.

El cambio de promotor o representante legal requiere una modificaciéon relevante.
Para volver a la pagina principal del formulario pulsaremos “Continuar”.

El boton “Ver representante” muestra la seccidn titulada “C.2 Identificacion de Representante Legal”
donde consta la informacion sobre el Representante legal si lo hubiera.

C.2 Identificacion de Representante Legal

C.2.1 Nombre de la organizacion(*) [Hembre de la persana u organizacian(*) |

C.2.2 Nombre(*) [Marnbrac*) |
Segundo nombre |Segundo nambre |
Apellidos(*) [Apellidos(*) |

C.2.3 Direccin{*) [Apelidos(*) |
Ciudad({*) [Cindad(*y |
Cadigo Postal(*) [cédign Pastali* |
Pais(*)

C.2.4 Teléfono(*) [Tel&fanal*y |

C.2.5 Fax [Fax |

C.2.6 Direccidn de correo electrdnico |enest°@va-esta |

Continuar

Si pulsamos “Continuar” aqui, retornamos a la pantalla anterior “C. Identificacién del promotor”.

MINISTERIO DE SANIDAD,
SERVICIOS SOCIALES E
IGUALDAD

Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos
Sanitarios

Pagina 11 de 30



D. IDENTIFICACION DEL SOLICITANTE.

Esta seccion muestra informacidn sobre la identificacion del solicitante del ensayo cargados a partir del
XML del formulario de solicitud inicial y tampoco pueden modificarse los datos aqui mostrados.
Asegurese de que el XML del formulario de solicitud inicial corresponde a la ultima versién del
documento correspondiente al ensayo de referencia enviada a la AEMPS/CEIC.

* D.1. Solicitud 3 Los enlaces comprendidos en la seccién “D. Identificacién del solicitante”
I(?D}?;thgsnatde situados en el menu lateral de la izquierda muestran respectivamente los datos
a identificativos de los respectivos solicitantes (solicitud a la Autoridad

= 0.2, Solicitud al O
Comite Etico Competente, al Comité Etico).

Unicamente se puede ver la informacién. En caso de necesitar modificar los datos se ha de hacer sobre

formulario de solicitud inicial enviando el nuevo formulario como un anexo a esta solicitud.
Completando ademas, el apartado E.3.6 Cambios en el promotor, representante legal y/o solicitante del
formulario de modificacién.

El botén Continuar nos retorna a la pantalla principal del formulario.

D.1. Solicitud a la Autoridad Competente

D.1.1,D.1.2y Tipo de Solicitante

D.1.3

D.1.4.1 Nombre de la organizacion [Mormbre de |s persens u organizacién(*) |

D.1.4.2 Nombre [Hambra(*) ‘
Segundo nombre [Segundo nombre |
Apellidos [Apellidos(*] \

D.1.4.3 Direccién [apellidos(*) ‘
Ciudad [Ciudad(*) ‘
codigo Postal [cédign Postal(* \
Pais

D.1.4.4 Teléfono [Teléfana(*) \

D.1.4.5 Fax [Fax |

D.1.4.6 Direccion de correo electrdnico [enesto@ya.esta |

Continuar

D.2. Solicitud al Comité Etico

D.2.1, D.2.2, Tipo de Solicitante

D.2.3 y D.2.4.

D.2.5.1 Nombre de la organizacion [Mornbre de Ts persans u organizacién(®) |

D.2.5.2 Nombre [Datos de |3 persona de contacta |
Segundo nombre |Nombre(*j |
Apellidos |Segund0 rombre |

D.2.5.3 Direccidn [#pellidos(*) |
Ciudad [Ciudad(*) |
cadigo Postal [cédign Postalf |
Pais

D.2.5.4 Teléfono [Teléfanal®) |

D.2.5.5 Fax [Fax(* |

D.2.6 Direccion de correo electrénico [enun@arrc.ba |

Continuar
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E. IDENTIFICACION DE LA MODIFICACION RELEVANTE.

La seccién E es donde se identifica, se especifica y se fundamentan los motivos por los que se realiza la

solicitud.

= E, Identificacidn
de las
Modificaciones
Felevantes

Desde el menu lateral de la izquierda se pulsard el enlace “E. Identificacion de la

modificacidn relevante” el cual muestra la pantalla de esta seccion del formulario de MR:

E Identificacion de la modificacion relevante

E.1

E.2

E.2.3.1

Numero de modificacion del promotor
Version de la modificacion relevante

Fecha de la modificacién relevante

Tipo de modificacion relevante

¢Se modifica la informacién del formulario de
solicitud del ensayo clinico?

éSe modifica el protocolo?

éSe modifican otros documentos asociados a
la solicitud inicial de autorizacion?

En caso afirmativo, especifique

éSe modifican otros documentos o
informacion?

En caso afirmativo, especifique

Esta modificacion se refiere a medidas de
seguridad urgentes ya adoptadas

éEsta modificacion es para notificar una
paralizacion urgente del ensayo?

Esta modificacion es para solicitar el reinicio
de un ensayo previamente
paralizado/suspendido

Continuar

E.1 Identificacion de la modificacion

Sic

No ©

No ©

No

Sic

No ©

Sic

Sic

Sic

No ©

No ©

Es importante identificar claramente el nimero de modificacidn, asi como la fecha.

En E.1 el nimero de modificacién y la fecha son obligatorios, mientras que la versidon es un dato

opcional.
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Una determinada modificacidn se identificara de igual manera para todos los involucrados en el ensayo,
es decir, tendra el mismo nimero de modificacidon cuando se presente a todos los investigadores, a los
CEICy a todas las autoridades competentes.

Se sugiere que el promotor utilice nimeros de modificacion con una secuencia correlativa en las
distintas modificaciones que vayan surgiendo en un ensayo.

E.2 Tipo de modificacion

Todos los apartados comprendidos en E.2 deben completarse, salvo los apartados titulados “En caso
afirmativo, especifique”, cuando se ha respondido negativamente un apartado anterior. Es necesario
completar afirmativamente al menos uno de los apartados.

Si se modifica la informacién del formulario europeo de solicitud del ensayo clinico (E.2.1 = Si), debera
adjuntarse la versiéon modificada del archivo XML, por lo que también debera marcarse afirmativamente
1.5.

Una vez completada esta parte del formulario, se debe pulsar “Continuar” para guardar los datos de
esta pantalla y pasar a la seccidn siguiente (E.3).

E.3. RAZONES DE LA MODIFICACION RELEVANTE

A los apartados comprendidos en esta pantalla se llega después de pulsar Continuar en la pantalla
anterior.

E.3. Razones de la modificacion relevante

E.3.1 Cambios en la seguridad o integridad de los i No
sujetos del ensayo
E.3.2 Cambios en la interpretacion de 5i¢ No
documentos fvalores cientificos del ensayo
E.3.3 Cambios en la calidad de los MI sl No "
E.3.4 Cambios en la realizacion o gestian del ensayo s No ("
E.3.5 Cambio o adicién de algin investigador principal 0 g; ~ o
del investigador coordinador
E.3.6 Cambios en el promotor, representante legal yfo  g; ™ o
solicitante
E.3.7 Cambio fadicion de centros 5i¢ No
E.3.8 Cambio o transferencia de tareas o funciones it No
importantes del ensayo
E.3.8.1 En caso afirmativo, especifique
E.3.9 Otro cambio i Mol
E.3.9.1 En caso afirmativo, especifique
E.3.10 Otro caso il No
E.3.10.1 En caso afirmativo, especifique
MINISTERIO DE SANIDAD,
SERVICIOS SOCIALES E
- IGUALDAD
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Es obligatorio contestar todas las preguntas de esta pantalla al menos una de las cuestiones de E.3.1 a la
E.3.10, debe ser afirmativa excepto los campos de texto si la respuesta a la pregunta que les afecta es
negativa

En relacion al apartado E.3.5, cuando se realicen cambios o adicion de investigadores
principales/coordinadores se debe completar el apartado G. Cambios en las organizaciones/
investigadores

Una vez completada esta pantalla se pulsard el botén “Continuar” para guardar los datos y volver a la
pagina principal del formulario de modificacion.

Para guardar los cambios en el archivo XML deberemos pulsar el botén “Guardar archivo XML”, como se
describe en 4.4. Guardar, validar y cargar un formulario de modificacidn.

B Formulario de

notificacion de
mrrdit T TS Namere EudraCT
B Datos Formulario Codigo de Protocolo del Promotor
[E A. Tipo de
notificacién
[ B. Identificacion del

Estado Miembro - Autoridad Competente Espaiia - AEMPS

SEEE ‘Guardar la Solicitud en Archivo
[ C. Identificacion del
promotor Guardar

D. Identificacion del
solicitante
[ E. Identificacién de
las Modificaciones
= F. Razones v
descripcién de las
medificacicnes
[ G. Cambios en los
centros /
investigadores
[ H. Cambic en las
instruccicnes de la
AEMPS para contactar
con el promotor
[ 1, Lista de
documentos afiadides
al formulario
= Guardar Fichera
XML
[= Cargar Fichero XML
= Generar pdf
modificacién
(= validar formulario

Si pulsa el boton “Guardar” aparecera un cuadro de didlogo tipico de guardar archivo.

E.4. INFORMACION SOBRE LA PARALIZACION URGENTE DEL ENSAYO

Cuando en el ensayo es necesario realizar una la paralizacion urgente del ensayo ésta se notificard como
MR, completando los apartados del apartado “E.4 Informacidon sobre la paralizacién”, con
independencia de que la notificacidn inicial se remita como Informe sobre el ensayo “ad-hoc”.
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B Formulario de

netificacién de

medificaciones relevantes
Bl Datos Formularic

Niimero EudraCT 2004-000003-17

Cédigo de Protocolo del Promotor XML-2011/01

E A. Tipo de .
= oo Estado Miembro - Autoridad Competente Espaifia - AEMPS
notificacién
[= B. Identificacién del
EREENE E.4 Informacién sobre la paralizacién urgente del ensayo
[ C. 1dentificacidn del
promotor
D. tdentificacian dal El promotor no puede interrumpir el ensayo sin autorizacién previa de la AEMPS y dictamen del CEIC a no ser que existan razones de urgencia
solicitante E.4.1 Fecha de la interrupcién (yyyy-MM-dd) L
[ E. Identificacion ]
de las E.4.2 Se ha paralizado el reclutamiento it No
Medificaciones
Relevantes E.4.3 Se ha parado el tratamiento Si € No OO
[ F. Razones y
descripcién de las E.4.4 Nuamero de pacientes en tratamiento en Espaiia al paralizar el ensayo |
medificaciones E.4.5 éCuales son los motivos de la paralizacién del ensayo?
[ G. Cambios en los
centros / E.4.5.1 Seguridad s5iC No O
investigadores Ita de eficaci
[ H. Cambio en las E.4.5.2 Falta de eficacia sit No O
instrucciones de la
E.4.5.3 Otras :
AEMPS para contactar SiC No C

con el promotor
[ 1. Lista de
documentes afiadides

E.4.5.3.1 En caso de responder si a otras, especifique

al formularic
(= Guardar Fichero XML E.4.6
[=l Cargar Fichero XML
[ Generar pdf
modificacion

Describa brevemente (texto libre)

La justificacién para interrumpir el ensayo

(= validar formularic

La gesti6n que se propone de los pacientes que recibian tratamiento en el

) momento de la paralizacién
Presentacion Solicitud

Wolver

Las consecuencias de la interrupcién sobre la evaluacién de los resultados y sobre
la evaluacién global de la relacién riesgo/beneficio del medicamento en
investigacién

Continuar Limpiar

El apartado E.4.5 {Cudles son los motivos de la paralizacion del ensayo? debe cumplimentarse teniendo
en cuenta que en todos los subapartados del E.4.5.1 a E.4.5.3 al menos una respuesta debe ser Si.

Si por error se completa algin campo de E.4, pulsando el botdon “Limpiar” en la parte inferior de la
pantalla, se borra toda esta seccion.

F. RAZONES Y DESCRIPCION DE LAS MODIFICACIONES RELEVANTES

F. Razones y descripcion de las modificaciones relevantes

F.1 Razones para la modificacion relevante (una o dos frases)

F.2 Texto previo

F.3 Texto nuevo

Continuar

Estos dos apartados se deberian completar de forma breve, pulsando a continuacién “continuar”. Son
obligatorios excepto si alguno de los siguientes campos esta marcado afirmativamente E.3.5 o E.3.6
(cambio o adiciéon de investigadores y centros). Si la informacidn no cabe en estos campos de texto libre,
se recomienda hacer referencia a un documento independiente en formato tabular con indicacion de los
cambios en cada documento, que se adjuntara a la solicitud un por ejemplo:
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Protocolo

F.1 Motivo del cambio:

F.2 Texto antiguo:

F.3 Texto nuevo:

Cambio de version

Version 26 de octubre de 2010

Version 14 abril de 2011

Adecuar criterio n22 de inclusion a
criterios internacionales (Pag. 35,
parrafo 2)

-PAD > 110 mm Hg

-PAD > 100 mm Hg

Concretar responsable dispensacién
(Pag. 51, parrafo 4)

Se administrara 3 veces al dia

Se administrard 3 veces al dia por
personal cualificado y entrenado

Manual investigador

F.1 Motivo del cambio:

F.2 Texto antiguo:

F.3 Texto nuevo:

Cambio de versiéon

VersiOn 26 de octubre de 2010

Versiéon 14 abril de 2011

Incluir resultados de estudio de
genotoxicidad

No se dispone de informacidn sobre
los estudios genotoxicos

En un estudio de genotoxicidad
realizado en...

Etc...

G. IDENTIFICACION DE LOS INVESTIGADORES EN ESPANA Y SUS CENTROS

Al abrir esta seccidon se mostrara la relacidon de investigadores principales y el coordinador del ensayo
gue constan en el formulario de solicitud inicial cargado en el sistema.

= Formulario de

notificacion de
medificaciones relevantes
= Dates Formulario
[= A. Tipo de
notificacién

Niamero EudraCT

Codigo de Protocolo del Promotor

2004-000002-17

XML-2011/01

Estado Miembro - Autoridad Competente Espaiia - AEMPS

[= B. Identificacian del
ensayo

[ C. Identificacién del
promotor

D. Identificacién del
solicitante

[ E. Identificacion de
las Modificaciones

Adicién de un nuevo centro

1D

Relevantes

= F. Razones v 1
descripcidn de las

modificacicnes

= G. Cambios en los

centros [

investigadores

Reestablecer

Tipo de cambio:

Juan Sin Miedo
HOSPITAL THAGORRITHU , URGENCIAS

Nombre:
Centro:

Tipo de cambio: Afadir unz nueva organizacién

Moembre: Perice de los Palotes

Centro: Hospital Fenomenal , Cirugia General

G. Indice de los cambios en los centros [ investigadores en Espaina

DESCRIPCION
Editar Himinar
Editar Himinar

Los investigadores y sus centros existentes apareceran en una relacién numerada.

Los investigadores nuevos y los datos de sus centros deben incluirse pulsando el botén “Adicién de
centros” en la parte superior de la lista.
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A medida que se van completando cambios, éstos se van mostrando en filas.

En cada fila se muestran datos del cambio como son el tipo de cambio y el nombre, a continuacion dos
botones que nos permiten editar el cambio para poder modificarlo o en su caso eliminarlo.

Los tipos de cambios posibles son:

1. Adicidn de un nuevo centro: Se pulsa el botén “Adicidon de un nuevo centro”. Mostrara otra pantalla
en la que se debe completar todos los datos del nuevo centro. Se selecciona Espana y se habilitara la
opcion de “Buscar centro” o “Buscar CAP” (centros de atencién primaria), que abrird un diccionario del
que se pueden obtener los datos para completar automaticamente los campos del nuevo centro. El
nombre y apellidos del investigador principal y el servicio involucrado deben escribirse en el apartado
correspondiente.

Nota: El Portal ECM toma los datos de centros de una base de datos cuyo mantenimiento queda
fuera de la responsabilidad de los gestores del Portal, por lo que de no encontrar el centro
concreto deberan teclearse los datos. Esto puede generar un aviso (no un error) en la validacion.
Los centros deberan comunicar a la autoridad competente en cada Comunidad auténoma
cualquier novedad en cuanto a sus datos para facilitar que el diccionario de centros se actualice.

> |
E Fﬁqm T Ensayos Clinicos con Medicamentos

SR G o —

= Formulario de

notificacién de
modificaciones relevantes Namero EudraCT 2004-000001-22
= Datos Formularic Coédigo de Protocolo del Promotor ELA-1
[E A Tipo de
notificacian
(= B. Identificacién del

Estado Miembro - Autoridad Competente Espaiia - AEMPS

[ H. Cambio en las

s 22 2 Nombre del Departamento:

ensayo G. Cambios en los centros / investigadores

[ C. Identificacidn del

promotor n &

. ‘s 1.1, G.1.2, Tipo de cambio Afadir una n 3 organizacién

' ' &fadir una nueva organizacié -
[# D Identificacidén del 61300614 | g _|
solicitante

® E. Identificacién de éCual es el papel de este investigador?: | =l
las Medificaciones Pais | =1
Relevantes | |
I F. Razones y G.1.1.1.1 Nombre:

descripcidn de las G.1.1.1.2 Segundo nombre: [ |
modificaciones

G.1.1.13 Apellidos: [ ]
& G. Cambios en los =

centros / G.1.1.1.4 Titulacién (Dr., Ldo., etc...): [ |
Investigadores G.1.1.1.5 Nombre del Centro: [ |
AEMPS para contactar Direccién: [ ]
con el promotor ~

P e e Ciudad: [ |
documentos afiadidos codigo Postal: | |

al formulario
[ Guardar Fichers XML
[ Cargar Fichero XML
= Generar pdf
modificacién

Continuar

2. Cambio del investigador coordinador o investigador principal de un centro: Pulsar el botén “Editar”
correspondiente al centro en el que se vaya a realizar el cambio. Borrar los datos del investigador que
gueremos cambiar (nombre, apellidos y titulacidn) y escribir los del nuevo.

Pulsar “Continuar”. Mostrara la relacion numerada con los datos del nuevo investigador. En el PDF que
se genera del formulario de modificacion relevante en el apartado G. (G 1.3 y G.1.4) Indica el nombre,
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apellidos vy titulacidon del nuevo investigador y en el apartado G.1.3.6 y G.1.4.6 Indicard el nombre del
investigador previo.

Nota: Sélo puede haber un coordinador por ensayo (o ninguno) y sélo un investigador
principal por centro. Es recomendable que el coordinador sea uno de los investigadores
principales del ensayo.

Cuando ya se ha completado el cambio requerido al pulsar el botén “Continuar” la aplicacion muestra
de nuevo la relacién de cambios.

A medida que se van completando cambios estos se van mostrando en una relacién numerada. En cada
fila se muestran datos identificativos del cambio como son el tipo de cambio y el nombre del

investigador.

A la derecha hay dos botones que nos permiten en cualquier momento volver a realizar modificaciones
o eliminar un investigador.

H. CAMBIO EN LAS INSTRUCCIONES DE LA AEMPS PARA CONTACTAR CON EL
PROMOTOR

Este apartado no debe utilizarse. Los nuevos datos de contacto se incluirdn en el XML modificado del
formulario de solicitud inicial que se adjuntara a la solicitud. Se marcara si en las secciones E.2.1. y E.3.4,
aclarando en F que en el formulario de solicitud inicial se cambian los datos de C.1.5.

l. LISTA DE DOCUMENTOS ANADIDOS AL FORMULARIO

La carta de presentacion es un documento obligatorio, por lo que se marca la pregunta I.1 por defecto
como “Si”.

Si se modifica la informacion del formulario de solicitud del ensayo clinico (E.2.1), deberd adjuntarse la
version revisada del fichero XML (1.5 = “Si”).

1. Lista de documentos anadidos al formulario

1.1 Carta de presentacion indicando el tipo de modificacion y el motivo GifF No O
1.2 Resumen de las modificaciones relevantes s5it No i
1.3 Version completa del documento modificado si ¢ No
1.4 Informacion gue avale los cambios S5iC No
1.5 Archive XML revisado y copia de la anterior solicitud con las meodificaciones resaltadas sif No O

({obligatorio si hay cambios en el formulario: E.2.1 = "Si")

1.6 Comentarios sobre cualguier aspecto nuevo de la modificacion si hay alguno

Continuar
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4.3 Modificacién relevante de un ensayo autorizado por el RD 561/1993

Para solicitar una modificacién relevante de un ensayo autorizado por el RD 561/1993, es necesario
disponer de un N2 EudraCT para el ensayo, y haber rellenado el formulario de solicitud inicial en
EudraCT (ver Manual del Portal ECM Vol. 2 Nuevo ensayo clinico). Sin embargo, aprovechando que la
version en blanco de dicho formulario tiene por defecto una respuesta NO, en todas las preguntas
SI/NO, solo sera necesario rellenar los campos que se indican en este apartado.

Pasos a seguir:

Solicitar un nimero de EudraCT en el portal EudraCT: (https://eudract.ema.europa.eu/eudract-
web/index.faces). Seleccione “Create”, luego “EudraCT number”. Rellene el formulario y pulse
“Get EudraCT number”.

Rellenar un formulario nuevo en EudraCT. Para ello, sin salir de EudraCT, haga clic en “Home”,
“Create”, “Clinical trial” y “EEA”

En el formulario de solicitud debe rellenar al menos los siguiente campos:

A.3 “Titulo del ensayo” y en A.3.1 “Titulo del ensayo en lenguaje no técnico” poner “N/A”.

A.4.1 “Cddigo de protocolo” y A.4.3 “Fecha del protocolo”

B.1 y B.2 Identificacion del promotor y representante legal (cuando el promotor esté ubicado fuera
del espacio Econémico Europeo) y B.3 tipo de promotor: rellenar todo

En B.4 y B.5 poner NA en todo.

C1y C2 Identificacion del solicitante: rellenar todo

En la seccidn D Debera constar al menos los datos del tratamiento experimental.
E.1.1, E.1.1.1. poner NA.

E.1.1.2

E.2 (poner "NA"), E.3 (poner "NA"), E.4 (poner "NA"), E.5 (poner "NA"),

E.6, alguna respuesta si.

E7,

E.8: rellenar todo.

F.1. (especificar el rango de edad e incluir un 1 en n° de pacientes por categoria).
F.3, indicar una respuesta si.

F.4: Rellenar

F.5: puede indicarse: NA

G.1 y G.2: rellenar datos de investigador en EudraCT, direcciones de centros desde el portal ECM
(entrando por Nuevo ensayo clinico)

H: rellenar los datos del CEIC desde el portal ECM (entrando por Nuevo ensayo clinico)

En la carta de presentacién se indicard que es en el apartado 2. Comentarios a tener en cuenta con
la solicitud se indicara el N@ AEMPS del ensayo y se marcara la casilla siguiente:

Si es un ensayo autorizado por el RD 561/1993, marque la casilla: a
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4.4 GUARDAR, CARGAR Y VALIDAR UN FORMULARIO DE MODIFICACION
Consulte el epigrafe 2.3 del “MANUAL DEL PORTAL —VOL 1 — INTRODUCCION”

4.5. PRESENTACION Y ENVIO DE LA SOLICITUD

Para una descripcidn general de cdmo enviar la solicitud con o sin forma digital, consulte el “MANUAL
DEL PORTAL — VOL 3 — ENSAYO CLINICO EN TRAMITE".

La Unica particularidad a tener en cuenta es que si hay modificacién del formulario de solicitud inicial se
debe adjuntar el XML con dicha modificacién (a realizar en EudraCT).

Asi mismo, en envios al CEIC, si no existen datos de solicitudes anteriores en el sistema de informacién
de los CEIC (SIC-CEIC) la aplicacion podra requerir la asociaciéon de centros y CEICs en la carta de
presentacion.

4.4.1 Asociacion de centros y CEICs

Al pulsar cualquiera de las dos opciones de envio (con o sin certificado de firma digital) puede que sea
necesario proceder a la asociacion de centros y CEICs cuando en la solicitud hay un cambio o adicién de
un centro o investigadores (E.3.5 o E.3.7 se respondieron Si en el formulario de modificacién).

Si la solicitud no se refiere al apartado anterior, pasamos al proceso de envio propiamente dicho y
podemos saltar al punto siguiente.

Cuando es necesario asociar centros con CEICs se muestra la pantalla siguiente:

Ceics Implicados

Ceics Implicados: Centros:

AMDALIICIA - CEIC Autondmico de Ensayos % AMPUERD - BAJO ANSON e
AMDALIICIA - CEIC Haospital Ciudad de Jaén
AMDALIICIA - CEIC Haospital Costa del Sol

AMDALIICIA - CEIC Haspital Juan Raman Jin
AMDALIICIA - CEIC Haospital Universitario Ca
AMDALICIA - CEIC Hospital Universitario M Asociar
AMDALICIA - CEIC Hospital Universitario Sa
AMDALIICIA - CEIC Haspital Universitario Vin
AMDALIICIA - CEIC Haspital Universitario Vin
AMDALIICIA - CEIC Hospital Universitario Vin v hd
4 > 4 >

Asociados

CEIC Area 4 - Hospital Universitario Ramén y Cajal @ CEIC de Referencia

HOSPITAL RAMON v Cadal  Eliminar

Continuar

En ella se deben de asociar los centros con los CEIC participantes e indicar cual es el CEIC de referencia.
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Si en el ensayo es necesario que reciba la documentacién el CEIC de Euskadi, Madrid o Andalucia sera
preceptivo seleccionar alguno de estos comités y hacer clic en el botédn “Asociar” sin marcar ningin
centro. De esta forma se incluirdn los mencionados CEIC regionales en la solicitud.

4.5. Subsanacion de una modificacion relevante

Con objeto de facilitar la mejora de una solicitud de oficio o a instancia de parte, se ha
habilitado la posibilidad de subsanar una modificacién relevante.

Esta opcidn debera utilizarse cuando:
e Lo solicite el CEIC o la AEMPS como parte del proceso de validacion.

e El solicitante advierta un error u olvido de documento antes de concluir el periodo de
validacién. Debera indicarlo en el campo “Comentarios relativos a la solicitud” e identificar
el nimero de modificacidén y fecha a la que se refiere la subsanacién, indicando la fecha en
gue fue presentada a la AEMPS o al CEIC.

Si el solicitante desea corregir un error transcurrido el periodo de validacién, deberd anular la
modificacion relevante, mediante la opcidon anulacién o desistimiento habilitada al efecto
descrita en el siguiente apartado.

4.6. Respuesta a aclaraciones de una modificacién relevante

Esta solicitud tiene como objeto contestar a una peticion de aclaraciones por parte de la
AEMPS.

4.7. Anulacién o desistimiento de MR

Esta solicitud tiene como objeto anular una modificacidén relevante previamente enviada a la
AEMPS o al CEIC.

4.8. Envio dictamen del CEIC de una modificaciéon relevante

Esta solicitud sirve para enviar el dictamen del CEIC de una modificacion relevante a la AEMPS.

5. CAMBIO DATOS DE CONTACTO DE PROMOTOR, REPRESENTANTE
LEGAL O CAMBIO DE SOLICITANTE

Esta opcidn se utiliza para notificar a la AEMPS:

e Un cambio en los datos de contacto del solicitante, promotor o representante legal

e Cambio de solicitante

En el caso del cambio de solicitante deberan adjuntarse la autorizacién del promotor para el nuevo
solicitante.

El portal ECM no se puede utilizar para la notificacion de cambios de contacto al CEIC.

MINISTERIO DE SANIDAD,
SERVICIOS SOCIALES E
IGUALDAD

Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos
Sanitarios

Pagina 22 de 30



6. INFORMES SOBRE EL ENSAYO

Esta opcidn se utiliza para enviar al CEIC o a la AEMPS los siguientes tipos de informes:

e [nforme “ad hoc”, como:
0 Informes del Comité independiente de seguridad y monitorizacion de datos

0 Las notificaciones de interrupciones EC en otros paises o la comunicacién inicial de una
paralizacién urgente del ensayo en Espaiia.

0 Cualquier informe relativo a una incidencia o un aspecto relevante en relacién con la
evaluacién beneficio-riesgo o la calidad que no sea un mero cambio de los documentos

e Informe sobre la marcha del EC

e Informe final del ensayo

No hay formulario asociado por lo que se procederd al envio, haciendo clic en el enlace “Presentacion
Solicitud” del menu lateral de la izquierda.

e Pulsar Generar PDF carta AEMPS

e -ulsar “Envio” o “Envio sin certificado” para envio con o sin certificado digital
respectivamente, asociar los documentos que corresponda y completar el proceso.

Los informes de seguridad anuales o DSUR permiten el envio multiple, es decir, realziar una notificacion
simultdaneamente para varios ensayos. Para ello, el Unic requisito es que todos los ensayos posean el
mismo nombre promotor en B.1.

Que tengan el mismo nombre de promotor significa que el campo B.1 (nombre de la organizacién y
direccién postal) deber ser idéntico en todos los formularios de los ensayos afectados, incluyendo
mayusculas, mindsculas y signos de puntuacion. Cualquier diferencia hara que se produzca un error.

7. RESPUESTA A SOLICITUD INFORMACION

Si el CEIC o la AEMPS requieren al promotor para que aclare o amplie determinadas cuestiones en
relaciéon al ensayo, debera contestar a tal requerimiento mediante esta opcion.

No puede utilizarse a instancia de promotor o solicitante, sino que debera estar siempre motivada por
un requerimiento previo.

No hay formulario asociado por lo que se procederd al envio, haciendo clic en el enlace “Presentacion
Solicitud” del menu lateral de la izquierda.

e Pulsar Generar PDF carta AEMPS

e Pulsar “Envio” o “Envio sin certificado” para envio con o sin certificado digital
respectivamente, asociar los documentos que corresponda y completar el proceso.
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8. ENVIO DE CONFORMIDADES DE LA DIRECCIQN DEL DICTAMEN
UNICO DE LA SOLICITUD INICIAL Y NOTIFICACION DE AMPLIACION
DE CENTROS A LA AEMPS

Mediante esta opcion se enviaran a la AEMPS las conformidades de la direccion de los centros incluidos
en el dictamen unico del CEIC relativo a la solicitud inicial, salvo la primera de ellas, que se envia en
tramite.

Asi mismo se utilizard esta opcién del portal para notificar a la AEMPS las ampliaciones de centros que
cuenten con dictamen favorable del CEIC.

Las instrucciones detalladas para notificar conformidades de la direccion de un centro del dictamen
inicial de un ensayo clinico nuevo o de una ampliaciéon de centros se proporcionan en el Volumen 5 de
este manual.

9. NOTIFICACION FIN DE ENSAYO

Esta opcidn permite notificar a la AEMPS o al CEIC la finalizacién del ensayo, haya incluido o no sujetos.
Permite cumplimentar y enviar electrénicamente el anexo 1D.

Esta solicitud NO es para notificar una paralizacién o interrupcién temporal del ensayo.

Para utilizar esta opcién elegiremos el enlace “Ensayo clinico autorizado” y seleccionamos en la pantalla
siguiente la opcién “F. Notificacién de fin de ensayo (Anexo 1D)".

1. Identifique qué tipo de solicitud desea presentar:

A.- Notificacién de fecha de inicio del ensayo r
B.- Modificacién relevante

i) Envio de una MR nueva
ii) Subsanacién de una MR

i) Respuesta aclaraciones MR

v) Envio de dictamen CEIC/CDC de una MR

-

.- Respuesta a una solicitud previa de informacién

=
=
=
iv) Desestimiento/anulacién de MR r
=
=
B

©

- Presentacion de la conformidad de la direccién de otros centros incluidos en el dictamen tnico del CEIC

m

- Informe sobre el ensayo

i) Informes Ad Hoc o notificacién inicial de medidas urgentes de seguridad ya adoptadas

ii) Informe sobre la marcha del ensayo

iii) Informe final de resultados

h

- Notificacién de fin del ensayo (Anexe 1D)

0

- Solicitud de autorizacién de importacién

.I

- Cambio en los datos de contacto

2. Comentarios a tener en cuenta con la solicitud (Max. 8000 caracteres)

Continuar

Escribiremos un comentario si procede en el campo de texto libre y pulsaremos “Continuar”

A continuacion cargaremos el XML del formulario inicial (Ultima version)
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El formulario consta de tres secciones.

La seccién es “A. ESTADO MIEMBRO EN QUE SE HACE LA NOTIFICACION” pero no se puede cambiar,
porque es siempre “Espana”.

La seccion B es identificacion del ensayo, que tampoco se puede cambiar

La seccidn C1. es identificacion del solicitante, previamente notificado a la AEMPS/CEIC, por lo que no
estd previsto que se pueda cambiar.

La fecha de finalizacion se indica en la seccién D.

9.1 Finalizacion segun protocolo

D.1 debe contestarse afirmativamente si el ensayo finalizd segun lo previsto en el protocolo,
independientemente de que se completara antes de la fecha prevista por el promotor inicialmente.

En D.1.1 se indicara dicha fecha utilizando el calendario.

D.1 £El ensayo ha finalizado seguin lo previsto en Espaiia? (*) Sif® No
D.1.1 Indique la fecha de finalizacién (yyyy-mm-dd) (*) [2010-10-28 | B
- - ? Octub 2010 ®
D.2 éE= una finalizacion anticipada del ensayo? (*) i
Guard sem |Lun Mar Mié Jue Vie S53b Dom
40 4 S & 7 =} 10

s 10
41| 11 12 1z 14 15 18 17
42| 18 13 =20 21 22 23

43| 25[26] 27 28 23 30 31

Seleccionar fecha

Ademas debera contestarse “No” a D.2

9.2 Finalizacién anticipada del ensayo

Si el protocolo finaliza de forma anticipada, debera marcarse “No” en D.1y “Si” en D.2, y cumplimentar
los subapartados de D.2.

D. FIN DEL ENSAYO

D.1 £El ensayo ha finalizado segiin lo previsto en Espafia? (*) siT No

D.2 £iEs una finalizacién anticipada del ensayo? (*) Sif® No O

D.2.1 Indique la fecha de finalizacién (yyyy-mm-dd) (*) \2_01-1'04'14
Bt

D.2.2 Indique los motivos de la finalizacion anticipada: (*)

D.2.2.1 La justificacion para paralizar el ensayo se determina |a futilidad del ensayo

D.2.2.2 Nimero de pacientes que atin recibian tratamiento en Espafia en el momento de la [50

finalizacion anticipada

D.2.2.3 Las consecuencias de la terminacion anticipada para la evaluacion de los resultados Lf;em ipsum delor sit amat, consactatur adipiscing

alit.

v sobre la valoracién global del riesgo/beneficio de los medicamentos en
investigacién

Debe pulsarse “Guardar”.
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En el menu de la izquierda se pulsara “Validar formulario”.

Si no hay errores, se pulsard “Generar pdf EMA”, se guarda el PDF y se procedera al envio, haciendo clic
en el enlace “Presentacion Solicitud” del menu lateral de la izquierda.

e Pulsar Generar PDF carta CEICs

e Pulsar Generar PDF carta AEMPS

e Pulsar “Envio” o “Envio sin certificado” para envio con o sin certificado digital
respectivamente

10. SOLICITUD DE IMPORTACION DE M.I.

Esta opcion se utiliza para solicitar la AEMPS el permiso de importacion en relacién a alguno de los
medicamentos del ensayo, cuando proceda de un pais fuera del espacio econémico europeo.

Deberan adjuntarse los documentos requeridos por la normativa vigente para este tipo de solicitud.

No hay formulario asociado por lo que se procederd al envio, haciendo clic en el enlace “Presentacion
Solicitud” del menu lateral de la izquierda.
e Pulsar Generar PDF carta AEMPS

e Pulsar “Envio” o “Envio sin certificado” para envio con o sin certificado digital
respectivamente, asociar los documentos que corresponda y completar el proceso.

11. SOLICITUD DE SUSPENSION O REVOCACION DE LA
AUTORIZACION

No existe esta opcidn en el portal ECM, por lo que esta solicitud debe remitirse en CD/DVD utilizando la
carpeta 17.

Mas informacion en: https://sede.aemps.gob.es/usoHum/ensaClin/presenSoli ensaClinicosCD-DVD.htm

12. ENVIO DE NOTIFICACIONES EN CD/DVD

Serd necesaria esta forma de presentacién para las notificaciones de reacciones adversas graves e
inesperadas, RAGI (ver también el apartado 12 siguiente) y para remitir el informe anual de seguridad.

Excepcionalmente, se podran enviar otro tipo de notificaciones en CD/DVD, previo pacto con AEMPS o
CEIC, cuando no sea posible la utilizacidn del sistema telematico.

Para ello, debemos acceder a la direccion:
https://sede.aemps.gob.es/usoHum/ensaClin/presenSoli_ensaClinicosCD-DVD.htm

Para las notificaciones de RAGI se utilizara la carpeta 16 RAGI (SUSARS)-Autorizado, y para notificar el
informe anual de seguridad la carpeta 15 Informe sobre ensayo-Autorizado.
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12.1 Preparacion

1. Accederemos al listado de carpetas, donde descargaremos un ZIP con la estructura haciendo clic en
el icono correspondiente:

2. Guardaremos la carpeta:
3. Se descomprime el fichero

4. Se sustituye en el nombre de la carpeta la palabra “N2 EudraCT” por el n2 de EudraCT del ensayo,
de tal forma que tengamos por ejemplo

() 02 Subsanacion-Tramite - 2008-123456-00

5. Borraremos las carpetas no utilizadas

6. Colocar los documentos en las carpetas correspondientes. Es importante no modificar el nombre
de carpeta, salvo para especificar el n2 EudraCT, ya que en caso contrario no podra procesarse la
solicitud y probablemente se solicite subsanacién de la solicitud.

7. Grabar el CD. En el programa de grabacién debera asegurarse de “cerrar la sesion” del soporte.

Ademads, los documentos deberdn enviarse sin contrasefia y preferiblemente en formato PDF texto
(PDF/A). Se incluird un documento a modo de tabla de contenido donde se enumeren todos los
documentos incluidos en la solicitud (carpeta 03-00 indice).

12.2 Presentacion

Se imprimira la carta de presentacién y se firmara.

Ambas hojas se presentaran en el registro o en la secretaria del CEIC, segin a quien se dirija la solicitud,
donde se sellara la copia que guardara el solicitante como acuse de recibo.

Las solicitudes al CEIC se dirigiran a las secretarias de los CEIC implicados
Las solicitudes a la AEMPS se remitiran al registro auxiliar de la AEMPS situado en :

Unidad de Registro y Tasas

Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
Parque Empresarial Las Mercedes

Edificio 8

C/ Campezo 1

28022 Madrid

No es necesaria una carta adicional con membrete corporativo del solicitante. La carta de presentacion
que genera la aplicacién o descargada de la Web de la AEMPS es suficiente.
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APENDICE 1: NOTIFICACION EXPEDITIVA DE SOSPECHAS DE
REACCIONES ADVERSAS GRAVES E INESPERADAS (RAGI) DE
ENSAYO CLINICO A LA AEMPS

(NO SE NOTIFICAN A TRAVES del PORTAL ECM)

A) RAGI ocurridas fuera de Espafia

La notificacién a la AEMPS de RAGI ocurridas fuera de Espafia se considerara realizada
cuando ésta se haya remitido a Eudravigilance-CT.

Para ello, el promotor deberd registrarse como usuario de Eudravigilance (ver
http://eudravigilance.emea.europa.eu/human/index.asp). Por tanto, no es necesario notificar las
RAGI que hayan ocurrido fuera de Espafia cuando esta notificacién ya se haya realizado a
través de Eudravigilance-CT.

Cuando el promotor no pueda notificar RAGI ocurridas fuera de Espafia a través de
Eudravigilance-CT, se podra utilizar el formulario CIOMS | y se aceptara la notificacion en
espafiol o en inglés.

Las notificaciones no realizadas a EudraVigilance-CT habran de enviarse en soporte digital
(CD/DVD) (usando la carpeta 16 notificaciones de RAGI) (ver https://sede.aemps.gob.es/uso
Hum/ensaClin/presenSoli_ensaClinicosCD-DVD.htm bien por correo postal o bien entregandolas
personalmente en la Unidad de Registro y Tasas de la AEMPS (Parque Empresarial Las Mercedes
Edificio 8, C/ Campezo 1; 28022 Madrid) dirigidas a: Area de Ensayos clinicos del Departamento
de Medicamentos de Uso Humano. Las notificaciones se acompafiardn de la carta de
acompanamiento anexo A4 (http://www.aemps.gob.es/investigacionClinica/medicamentos/docs/
anexo-A4_mayo-2008.doc) o A5 (http://www.aemps.gob.es/investigacionClinica/medicamentos/
docs/anexo-A5_mayo-2008.doc) segun corresponda.

No se acepta la notificacion por FAX ni por correo electrénico de RAGI gue hayan
ocurrido fuera de Espafia.

B) RAGI ocurridas en Espafia

La notificacion a la AEMPS de las RAGI que ocurran en Espafa, se realizard remitiendo
siempre la carta de acompafiamiento anexo A4 (http://www.aemps.gob.es/investigacionClinica/
medicamentos/docs/anexo-A4 _mayo-2008.doc) o Ab) http://www.aemps.gob.es/investigacion
Clinica/medicamentos/docs/anexo-A5 _mayo-2008.doc), segun corresponda, junto con el
formulario de notificacion anexo D
(http://www.aemps.gob.es/investigacionClinica/medicamentos/docs/anexo-D_septiembre-
2005.doc).

Solo se aceptaran notificaciones en la Lengua Oficial del Estado.

No obstante, se recomienda también que el promotor realice la notificaciéon de las RAGI
ocurridas en Espafa a través de Eudravigilance-CT. En el anexo D se indicara si se ha
realizado la notificacion a Eudravigilance-CT.

La notificacion de las RAGI ocurridas en Espafia podra realizarse:
v Por fax, al numero (+34) 91.822.50.76
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v En soporte digital CD/DVD (usando la carpeta 16 notificaciones de RAGI) (ver
https://sede.aemps.gob.es/usoHum/ensaClin/presenSoli_ensaClinicosCD-DVD.htm, bien

por correo postal o bien se podra entregar en el Registro Auxiliar de la AEMPS dirigido a:

Unidad de Registro y Tasas de la AEMPS

Area de Ensayos clinicos de la Subdireccion General de Medicamentos de Uso
Humano.

Parque Empresarial Las Mercedes Edificio 8

C/ Campezo 1 - 28022 Madrid

No se acepta la notificaciéon de RAGI por correo electrénico

Aspectos IMPORTANTES a tener en cuenta

Actualmente la AEMPS no puede aceptar la notificacion electronica (formato XML)
de RAGI.

No es aceptable la notificacion de RAGI enmascaradas cuando hayan ocurrido en
un ensayo clinico doble ciego, tal como consta en el apartado 7.11.1 de la directriz
europea CT-3 “Detailed guidance on the collection, verification and presentation of
adverse event/reaction reports arising from clinical trials on medicinal products for
human use (‘CT-3")" en http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011 c172
01/2011 c¢172 01 en.pdf.

La AEMPS no acepta la notificacion de RAGI por correo electrénico.

La carta de acompafiamiento ademas de estar incluida en el CD/DVD en formato
pdf debe presentarse en papel por duplicado para que cuando se entregue la
solicitud en el registro de entrada el solicitante 0 mensajero pueda retirar una copia
con el sello de entrada ya que el promotor es responsable de asegurarse que
obtiene una copia sellada. Si se presenta por correo postal siempre que se
adjunten dos copias y un sobre con la direccion del remitente y franqueo suficiente,
se devolvera una de las copias sellada.

Las reacciones adversas no relacionadas con el medicamento en investigacion sino
con tratamientos concomitantes dentro del marco de un ensayo clinico, que no sigue
la definiciébn de medicamento no en investigacion (MNI, NIMP en inglés), se debera
notificar de acuerdo a las reglas de farmacovigilancia aplicables (ver la cuestion
ID14 del documento Q&A vol 10 Eudralex en el link: http://ec.europa.eu/health/
files/eudralex/vol-10/guideline.pdf), por lo tanto la notificaciéon se realizara de forma
electronica segun las instrucciones de la Division de Farmacoepidemiologia y
Farmacovigilancia del Departamento de Medicamentos de Uso Humano (ver
http://lwww.aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/SEFV-H/NRA-SEFV-
H/home.htm).

En el caso de sospecha de reacciones adversas relacionadas con MNIs en el marco
de un ensayo clinico se seguiran las instrucciones de la guia europea “Guidance on
Investigational Medicinal Products (IMPs) and other medicinal products used in
Clinical Trials” del Vol 10 de Eudralex apartado 3.4. (ver http://ec.europa.eu/health/
files/eudralex/vol-10/guidance-on-imp_nimp_04-2007_en.pdf).

MINISTERIO DE SANIDAD,
SERVICIOS SOCIALES E
IGUALDAD

Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos
Sanitarios

Pagina 29 de 30


https://sede.aemps.gob.es/usoHum/ensaClin/presenSoli_ensaClinicosCD-DVD.htm
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011_c172_01/2011_c172_01_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011_c172_01/2011_c172_01_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011_c172_01/2011_c172_01_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011_c172_01/2011_c172_01_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2011_c172_01/2011_c172_01_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/%0bfiles/eudralex/vol-10/guideline.pdf
http://ec.europa.eu/health/%0bfiles/eudralex/vol-10/guideline.pdf
http://ec.europa.eu/health/%20files/eudralex/vol-10/guidance-on-imp_nimp_04-2007_en.pdf
http://ec.europa.eu/health/%20files/eudralex/vol-10/guidance-on-imp_nimp_04-2007_en.pdf

APENDICE 2. NOTIFICACION EXPEDITIVA DE RAGI A LOS COMITES
ETICOS DE INVESTIGACION CLINICA (CEIC) Y COMUNIDADES
AUTONOMAS (CCAA)

Se debera notificar a cada uno de los CEIC implicados en un ensayo clinico todas las RAGI
que hubieran ocurrido en los sujetos participantes en los centros de su area de influencia.

Asimismo, se deberd notificar al érgano competente de cada una de las Comunidades
Auténomas donde se realiza el ensayo las sospechas de RAGI ocurridas en los centros
sanitarios de su Comunidad (http://www.msssi.gob.es/organizacion/ccaa/directorio/home.htm).

En ambos casos, se utilizara para ello el formulario de natificacion que consta como anexo D
(ver  http://www.aemps.gob.es/investigacionClinica/medicamentos/docs/anexo-D_septiembre-
2005.doc).

El promotor no debe notificar a los CEIC o a las CCAA otras RAGI distintas de las
anteriormente mencionadas, salvo que exista una solicitud expresa al respecto.
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