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rozporzgdzenia (WE) nr 1901/2006 w sprawie produktow leczniczych stosowanych w
pediatrii

(Tekst majacy znaczenie dla EOG)

1. WPROWADZENIE

,Lepsze leki dla dzieci” — taki ambitny tytutl nadano dokumentowi konsultacyjnemu z lutego
2002 r., w ktorym Komisja Europejska przedstawita swoja wizje dzialan regulacyjnych w
sprawie pediatrycznych produktow leczniczych'. W tamtym czasie wiele produktow
stosowanych u dzieci nie podlegato specjalnym badaniom ani specjalnemu dopuszczeniu do
celow stosowania u dzieci. Zamiast tego lekarze czesto stosowali produkty wskazane do
stosowania u dorostych, niekiedy w odmiennych dawkach, co wigzalo si¢ z ryzykiem
nieskuteczno$ci lub wystapienia dziatan niepozadanych.

Dokument konsultacyjny opierat si¢ na pigcioletnim procesie dyskusji, ktoéry rozpoczeto w
1997 r. obradami okraglego stotu w siedzibie Europejskiej Agencji Lekow (EMA), i1 stanowit
plan dziatania w celu poézniejszego przyjecia aktu ustawodawczego. W dokumencie tym
przedstawiono wiele S$rodkow, ktore mozna znalezé w rozporzadzeniu pediatrycznym
(rozporzadzenie (WE) nr 1901/2006 Parlamentu Europejskiego i Rady w sprawie produktow
leczniczych stosowanych w pediatrii* zwane dalej ,,rozporzadzeniem”).

Rozporzadzenie przyjeto niecate piec lat po publikacji dokumentu konsultacyjnego, tj. w dniu
12 grudnia 2006 r. Weszto ono w zycie w dniu 26 stycznia 2007 r., a stosowanie jego
glownych przepiséw rozpoczynalo si¢ odpowiednio dnia 26 lipca 2008 r. (art. 7) i dnia 26
stycznia 2009 r. (art. 8).

Pi¢¢ lat p6zniej nadszedt czas na podsumowanie zmian sytuacji i sporzadzenie sprawozdania
dla Parlamentu Europejskiego i Rady na temat dos§wiadczen zdobytych w wyniku stosowania
rozporzadzenia zgodnie z jego art. 50 ust. 2. Czy mozemy juz obserwowac pojawianie si¢
»lepszych lekow dla dzieci”?

Ze wzgledu na pewne ograniczenia niniejsze sprawozdanie nie zawiera jeszcze kompleksowej
odpowiedzi, nalezy je zatem uzna¢ za sprawozdanie okresowe, w ktorym przedstawiono
wstepne wnioski ze zdobytego do$wiadczenia. Biorac pod uwage cykle rozwoju produktéw
leczniczych, potrzeba co najmniej 10 lat, aby w petni zrozumie¢ skutki przepisow. Czynnik
ten uwzgledniono juz w przepisie zobowigzujacym Komisj¢ do przedstawienia drugiego,
bardziej kompleksowego sprawozdania w 2017 r., ktére zgodnie z art. 50 ust. 3
rozporzadzenia musi zawiera¢ analiz¢ ekonomicznych skutkéw stosowania systemu nagrod i
zachet, jak réwniez analize przewidywanego wpltywu rozporzadzenia na zdrowie publiczne,
pod katem zaproponowania koniecznych zmian. Na tym etapie mozna jednak dokonaé
pewnych analiz 1 wyciggna¢ tymczasowe wnioski.

http://ec.europa.eu/health/files/pharmacos/docs/doc2002/feb/cd pediatrics_en.pdf
2 DzU. L 378 z 27.12.2006 s. 1, zmienione rozporzadzeniem (WE) nr 1902/2006 Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 20 grudnia 2006 r., Dz.U. 378 z 27.12.2006, s. 20.
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Niniejszy dokument przygotowano w konsultacji z panstwami czlonkowskimi, EMA i
zainteresowanymi stronami. Komisja szczegdlnie wysoko ceni ,,Piecioletnie sprawozdanie dla
Komisji Europejskiej”, w ktorym przedstawiono opinie EMA i jej Komitetu Pediatrycznego®
oraz odpowiedzi udzielone w ramach konsultacji spotecznych przeprowadzonych przez
Komisje pod koniec 2012 1.,

2. ROZPORZADZENIE PEDIATRYCZNE

W 2010 r. okoto 21 % Europejczykdéw, czyli ponad 100 min osob, stanowily dzieci. Dzieci
nalezg do szczegdlnie wrazliwej grupy ludnos$ci, roznigc si¢ od dorostych pod wzgledem
rozwojowym, fizjologicznym i psychologicznym. Nie s3 jedynie ,,matymi dorostymi”.
Badania zwigzane z wiekiem 1 rozwojem oraz dostepno$¢ odpowiednich produktéw
leczniczych sg wigc szczegolnie istotne.

Badania przeprowadzone przed przyjeciem rozporzadzenia pokazaly, ze ponad 50 % lekow
stosowanych u dzieci nie zostato zbadanych pod katem stosowania w tej szczeg6lnej grupie
wiekowej. Co wigcej, jedynie ograniczong liczbe produktow leczniczych opracowano
specjalnie z mysla o dzieciach. Firmy opracowaly szereg produktéw przeciwko wielu
chorobom jeszcze przed wejSciem w zycie rozporzadzenia pediatrycznego, szczegdlnie w
sektorach takich jak immunizacja dzieci za pomocg szczepionek. Dostepnosé lekow
odpowiednich dla dzieci byla jednak ogolnie niezadowalajagca. W zwigzku z tym
rozporzadzenie postrzegano jako odpowiedz na brak wystarczajacej liczby odpowiednich,
dopuszczonych do obrotu produktéw leczniczych we wlasciwych dawkach i1 postaciach
farmaceutycznych, aby umozliwi¢ leczenie stanéw chorobowych u dzieci w Unii Europejskiej
(UE).

Istnieje kilka przyczyn braku lekow pediatrycznych. Zbyt proste byloby jednak obarczenie
wing firm farmaceutycznych za podjg¢cie niewystarczajacych dziatan w zakresie badan i
rozwoju w celu dostosowania produktow leczniczych do potrzeb populacji pediatryczne;.
Niech¢¢ do takich dziatan dlugo odzwierciedlata ogdélny wzorzec spoteczny i etyczny,
zgodnie z ktorym dzieci powinny by¢ chronione przed badaniami klinicznymi. Dopiero w
ciggu ostatnich dwoch dekad zaczal upowszechnia¢ si¢ konsensus dotyczacy lepszej ochrony
dzieci poprzez badania kliniczne.

Czynniki ekonomiczne z pewnoscig sprawity, ze dziatania badawczo-rozwojowe w dziedzinie
pediatrii staty si¢ mniej atrakcyjne pod wzgledem odpowiedniego zwrotu z inwestycji. Dzieci
nie stanowig jednorodnej podgrupy - subpopulacje sktadaja si¢ z dzieci w r6znym wieku, od
noworodkow po nastolatki, o réznych cechach biologicznych i farmakologicznych. Badania
dostosowane do wieku sprawiajg, ze dla podmiotow, ktore dzialajg w tym sektorze, proces
jest bardziej kosztowny i zlozony.

Wobec braku doktadnie zbadanych produktow pracownicy stluzby zdrowia czegsto nie majg
jednak innego wyboru niz stosowanie lekéw poza wskazaniami rejestracyjnymi, co wigze si¢
z niebagatelnym ryzykiem nieskutecznosci lub wystgpienia dzialan niepozadanych. Taka
sytuacja jest sprzeczna z ogo6lnym celem zapewniania wysokiej jakosci produktow
leczniczych catej ludnosci UE.

Pigcioletnie sprawozdanie dla Komisji Europejskiej - Ogolne sprawozdanie na temat do$wiadczen
zdobytych w wyniku stosowania rozporzadzenia pediatrycznego, sporzadzone przez Europejska
Agencje Lekéw 1 jej Komitet Pediatryczny, http://ec.curopa.eu/health/files/paediatrics/2012-
09 pediatric_report-annex1-2_en.pdf.
http://ec.europa.eu/health/human-use/paediatric-medicines/developments/2013_paediatric_pc_en.htm
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Aby rozwigzaé ten problem, w rozporzadzeniu ustanawia si¢ system obowigzkéw, nagrod i
zachet wraz z poziomymi $rodkami majacymi na celu zapewnienie regularnego badania,
opracowywania i dopuszczania do obrotu lekow spetniajacych potrzeby terapeutyczne dzieci.
W przeciwienstwie do rozporzadzenia w sprawie sierocych produktow leczniczych’, ktore
ogranicza si¢ do réznego rodzaju zachet, rozporzadzenie pediatryczne ma bezposredni wplyw
na wydatki firm na badania i rozw9j. Nie kwestionujac faktu, ze firmy sa motorem rozwoju
medycznego, w rozporzadzeniu naklania si¢ je do rozwazenia mozliwego stosowania
opracowywanych przez nie produktéw leczniczych w pediatrii.

Gltowne cele rozporzadzenia sg nastgpujace:

zapewnienie wysokiej jakos$ci badan na rzecz opracowywania lekéw dla dzieci;
zapewnienie z biegiem czasu, aby wigkszos¢ lekow stosowanych u dzieci byta
dopuszczona do obrotu z konkretnym wskazaniem do takiego stosowania, we wlasciwej
formie 1 postaci;

zapewnienie dostepnosci wysokiej jakosci informacji na temat lekéw stosowanych u
dzieci.

Gtowne $rodki zawarte w rozporzadzeniu sg nast¢pujace:

powotanie komitetu ekspertéw w EMA: Komitetu Pediatrycznego;

zobowigzanie firm do przedstawiania danych na temat stosowania leku u dzieci zgodnie z
zatwierdzonym planem badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej przy
ubieganiu si¢ o pozwolenie na dopuszczenie lekow do obrotu oraz na rozszerzenie linii
istniejacych lekow chronionych patentem;

ustanowienie systemu zwolnien z wymogu dla lekow, w przypadku ktérych korzysé dla
dzieci jest malo prawdopodobna, oraz systemu odroczen w stosunku do terminu
spelnienia wymogu, tak by leki byly testowane na dzieciach wylacznie w przypadkach,
gdy jest to bezpieczne, oraz aby zapobiega¢ opdznieniom w dopuszczaniu do obrotu
lekéw dla dorostych wynikajacym z przestrzegania wymogow;

nagroda za spelnienie wymogu w postaci szeSciomiesigcznego przedtuzenia dodatkowego
Swiadectwa ochronnego;

w odniesieniu do sierocych produktéw leczniczych nagroda za spelnienie wymogu w
postaci dodatkowych dwoéch lat wylacznosci rynkowej dodanych do dziesigciu lat
przyznanych na podstawie rozporzadzenia UE w sprawie sierocych produktow
leczniczych;

nowy rodzaj pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu ze wskazaniem do stosowania w pediatrii, w celu zachg¢cenia do stosowania
nowych wskazan pediatrycznych w przypadku produktéw niechronionych patentem;
srodki majace na celu maksymalizacje skutkow istniejacych badan w zakresie lekow dla
dzieci;

spis potrzeb terapeutycznych dzieci na szczeblu UE w celu skoncentrowania si¢ na
badaniach nad lekami, ich opracowywaniu i1 dopuszczaniu do obrotu;

sie¢ badaczy 1 osrodkow badawczych na szczeblu UE majaca na celu przeprowadzanie
wymaganych dziatan badawczo-rozwojowych;

system nieodptatnego doradztwa naukowego dla przemystu zapewniony przez EMA;
publiczna baza danych badan z udziatem populacji pediatrycznej;

przepisy dotyczace finansowania badan naukowych przez UE w celu stymulowania
rozwoju i dopuszczania do obrotu niechronionych patentem lekéw dla dzieci.

Rozporzadzenie (WE) nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 16 grudnia 1999 r. w
sprawie sierocych produktéw medycznych, Dz.U. L 18 z 22.1.2000, s. 1.
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Na mocy rozporzadzenia gldéwna odpowiedzialno$¢ za dziatania zwigzane z planami badan
klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej, zwolnieniami i odroczeniami spoczywa na
EMA i Komitecie Pediatrycznym. Dzieki temu Agencja uzyskuje konkretne uprawnienia
decyzyjne.

Koszty operacyjne wynikajace z rozporzadzenia pediatrycznego pokrywane sg czg¢sciowo
wkladem z budzetu UE (zob. tabela 8), poniewaz gtowne dzialania prowadzone w tym
zakresie nie wigzg si¢ z zadnymi optatami. Wktad z budzetu UE na lata 2007-2012 wynosit
ponad 39 mln EUR. Ponadto wtasciwe organy krajowe panstw cztonkowskich wnosza zasoby
w naturze, w szczego6lnosci czas pracy personelu w celu przeprowadzenia oceny plandéw
badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej (zob. tabela 12).

3. GLOWNE ETAPY WDRAZANIA ROZPORZADZENIA

W celu pomys$lnego wdrozenia rozporzadzenia pediatrycznego nalezato przyja¢ $rodki
uzupehniajace oraz podja¢ dodatkowe dziatania okreslone w przepisach rozporzadzenia.

Agencja wdrozyla rozporzadzenie we wlasciwym czasie. Komitet Pediatryczny zostal
nalezycie ustanowiony, a jego pierwsze posiedzenie odbyto si¢ w dniach 1-2 lipca 2007 r..
Od tamtej pory jego posiedzenia odbywaja si¢ raz na miesigc. Wytyczne Komisji dotyczace
formatu i treSci wnioskow w sprawie planu badan klinicznych z udzialem populacji
pediatrycznej (art. 10) opublikowano we wrzesniu 2008 r.°. Agencja wprowadzita niezbedne
procedury i bazy danych w celu przeprowadzania naukowej oceny planéw badan klinicznych
z udziatem populacji pediatrycznej i przyjmowania decyzji na mocy rozporzadzenia.

Zarzad EMA, po przyjeciu strategii wykonawczej w 2008 r. i jej wdrozeniu w 2009 r.,
utworzyt Europejska Sie¢ Badan w Pediatrii dziatajaca w ramach EMA (Enpr-EMA), ktorej
posiedzenia odbywaja si¢ regularnie od 2010 r. (art. 44).

Wyniki badania dotyczacego wszystkich istniejacych zastosowan produktéw leczniczych w
populacji pediatrycznej opublikowano w grudniu 2010 r.” (art. 42) i wykorzystano je jako
podstawe do sporzadzenia spisu potrzeb terapeutycznych (art. 43).

W marcu 2011 r. zmieniono oraz udostgpniono publicznie baz¢ danych UE dotyczaca badan
klinicznych (EudraCT) za posrednictwem strony internetowej ,.clinicaltrialregister.eu”. W
bazie znalazty si¢ informacje dotyczace protokotu badan pediatrycznych zawarte w planach
badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej lub przedstawione na mocy art. 46.
Informacje dotyczace wynikow nalezy udostepni¢ do konca 2013 r. W tym celu Komisja
opublikowata w 2009 r. wytyczne w zakresie informacji na temat badan klinicznych w
populacji pediatrycznej, ktére maja by¢ wprowadzane do bazy EudraCT, oraz w zakresie
informacji udostepnianych publicznie przez EMA®. W latach 2012-2013 okre$lono
szczegotowe wytyczne dotyczace przesylania i publikowania informacji o wynikach’ oraz
formatu pol danych' (art. 41). Z zastrzezeniem powiadomienia potwierdzajacego ze strony
Agencji sponsorzy badan klinicznych musza niezwlocznie przedstawia¢ EMA wszystkie
wyniki badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej, niezaleznie od tego, czy

Komunikat Komisji - Wytyczne dotyczace formatu i tresci wnioskow o zatwierdzenie lub modyfikacje
planu badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej i wnioskow o zwolnienie lub odroczenie,
Dz.U. C 243 224.9.2008, s. 1.

! http://www.ema.europa.cu/docs/en_GB/document _library/Report/2011/01/WC500101006.pdf.

) Dz.U. C2824.2.2009, s. 1.

Wytyczne Komisji — Wytyczne dotyczace przesylania i publikowania informacji o wynikach badan
klinicznych w zwigzku z wykonaniem art. 57 ust. 2 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 i art. 41 ust. 2
rozporzadzenia (WE) nr 1901/2006, Dz.U. C 302 z 6.10.2012, s. 7.

10 http://ec.europa.eu/health/files/eudralex/vol-10/2013_01 22 tg_en.pdf
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przeprowadzono je w UE czy poza UE, w celu ich publikacji na stronie internetowe;j

.. . . 11
»clinicaltrialregister.eu™ .

W 2012 r."* zmieniono Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 658/2007" (art. 49), aby umozliwi¢
Komisji naktadanie kar finansowych za naruszanie przepisow rozporzadzenia pediatrycznego.

Jezeli chodzi o umieszczanie symbolu na etykiecie produktéw leczniczych ze wskazaniem
pediatrycznym (art. 32), Komitet Pediatryczny odradzit Komisji stosowanie symbolu,
poniewaz rodzice lub opiekunowie moga mylnie rozumie¢ jego dokladne znaczenie. W
zwigzku z tym Komisja poinformowata zainteresowane strony w 2008 r., Ze nie moze wybrac
symbolu.

Jezeli istniejace produkty lecznicze dopuszczono do obrotu z nowym wskazaniem
pediatrycznym zgodnie z wymogami rozporzadzenia, posiadacz pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu musi wprowadzi¢ produkt do obrotu z nowym wskazaniem pediatrycznym w ciagu
dwoch lat. W tym celu w 2013 r. agencja utworzyla rejestr'® obowiazujacych terminéw (art.
33).

Rozporzadzenia pediatrycznego niestety nie wiaczono jeszcze do Porozumienia o
Europejskim Obszarze Gospodarczym, poniewaz UE i1 trzy panstwa EOG-EFTA — Islandia,
Liechtenstein i Norwegia — nie byly w stanie uzgodni¢ odpowiednich warunkéw
dostosowania, w szczegdlnosci w odniesieniu do art. 49 ust. 3 rozporzadzenia.

4. GLOWNE OSIAGNIECIA
4.1. Lepsze i bezpieczniejsze badania

Przed wejSciem w zycie rozporzadzenia pediatrycznego wiele firm farmaceutycznych
uznawato populacje dorostych za swoj glowny rynek. Badanie mozliwego stosowania
produktow dla dorostych w populacji pediatrycznej traktowano zazwyczaj jako dziatanie
poboczne lub w ogoéle nie brano go pod uwage. Sytuacja zmienila si¢ wraz z wprowadzeniem
w rozporzadzeniu przepisu zobowigzujacego firmy do badania kazdego nowego produktu (dla
populacji dorostych) pod katem potencjalnego zastosowania w populacji pediatryczne;.
Informacje zwrotne od firm potwierdzaja zasadnicza zmian¢ podej$cia: obecnie
przedsigbiorstwa uwazajg pediatryczne prace rozwojowe za integralng czes¢ ogdlnego
procesu opracowywania produktu.

W zwigzku z wymogiem opracowania i omowienia z Komitetem Pediatrycznym planow
badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej, ktore zwykle nalezy przedstawi¢ nie
pozniej niz w momencie zakonczenia badan farmakokinetycznych na dorostych, firmy sg
zobowigzane do wczesniejszego rozwazenia zastosowania produktu w pediatrii w celu
unikniecia wszelkich opdznien ogolnych prac nad produktem. Plan zawiera program
badawczo-rozwojowy, ktory ma zapewni¢ uzyskanie niezbednych danych umozliwiajacych
dopuszczenie do obrotu wskazan pediatrycznych.

Do konca 2012 r. Agencja zatwierdzita 600 planow badan klinicznych z udziatem populacji
pediatrycznej (zob. tabela 1). Sposréd tych 600 planow 453 dotyczyly lekow, ktorych nie
dopuszczono jeszcze do obrotu w UE (art. 7), podczas gdy pozostale dotyczyty nowych

https://www.clinicaltrialsregister.eu

12 Rozporzadzenie Komisji (WE) Nr 488/2012 z dnia 8 czerwca 2012, Dz.U. L 150 2 9.6.2012 s. 68.
Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 658/2007 z dnia 14 czerwca 2007 r. dotyczace kar finansowych
naktadanych za naruszenie pewnych obowiazkow w zwiazku z pozwoleniami na dopuszczenie do
obrotu wydawanymi na mocy rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady,
Dz.U.L 1552z 15.6.2007, s. 10.

Rejestr termindéw wprowadzenia produktow do obrotu (EMA/137292/2013).
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wskazan w odniesieniu do produktow chronionych patentem (art. 8) lub pozwolen na
dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do stosowania w pediatrii (art. 30).

Plany te obejmuja szeroki zakres obszaréw terapeutycznych. Na pierwszym miejscu znajduja
si¢ choroby endokrynologiczne, ginekologiczne, zwiazane z ptodnoscig i metaboliczne (11
%), choroby zakazne (11 %) i onkologiczne (11 %), przy czym zadna z nich nie zajmuje
pozycji dominujacej (zob. tabela 3).

Aby uwzgledni¢ nowe informacje podczas prac nad lekiem, nalezy wprowadzi¢ zmiany do
zatwierdzonych planéw badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej. Ze statystyk
wynika, ze przedstawiono kilka wnioskéw o zmian¢ w odniesieniu do kazdego
zatwierdzonego planu (zob. tabela 2). Komisja przyjeta juz dotychczas wigcej opinii w
sprawie zmian niz wst¢pnych zgdd na plan badan klinicznych.

Do konca 2012 r. zakonczono 33 sposréd wszystkich zatwierdzonych planéw badan
klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej (zob. tabela 4), co doprowadzito do
zatwierdzenia nowych lekow ze wskazaniami pediatrycznymi.

4.1.1.  Fundusze Unii Europejskiej przeznaczone na wspieranie badan

Unia wspiera badania w zakresie pediatrycznych produktow leczniczych w ramach swojego
wieloletniego programu ramowego w zakresie badan i rozwoju technologicznego. Na mocy
art. 40 rozporzadzenia UE jest szczegllnie zobowigzana do finansowania badah nad
produktami leczniczymi niechronionymi patentem. Wsparcie przyznawane jest na projekty,
ktére pomyslnie przeszty wzajemng ocen¢ niezaleznych ekspertow w odpowiedzi na
zaproszenia do skladania wnioskéw oglaszane regularnie przez Komisje. Aby zapewnié
przeznaczanie funduszy na badania nad produktami leczniczymi odpowiadajacymi na
najwazniejsze potrzeby, Komitet Pediatryczny przyjal priorytetowy wykaz substancji
czynnych niechronionych patentem'’, ktore wymagaja przeprowadzenia badan.

Dotychczas 16 projektow obejmujacych co najmniej 20 substancji czynnych niechronionych
patentem otrzymato dofinansowanie UE, a calkowite wsparcie wyniosto 80 mln EUR (zob.
zalacznik IIT).

4.1.2.  Doradztwo naukowe

Whnioskodawcy moga wystapi¢ o doradztwo naukowe ze strony EMA lub wilasciwych
organéw krajowych w kwestiach farmaceutycznych, pozaklinicznych Iub klinicznych
zwigzanych z opracowywaniem lekéw. Doradztwo naukowe jest znang i skuteczng procedurg
znajdowania odpowiedzi na konkretne pytania na jakimkolwiek etapie procesu badawczo-
rozwojowego. Od wejscia w zycie rozporzadzenia pediatrycznego znaczaco rozwinglo sie
doradztwo w dziedzinie pediatrii i pomoc w przygotowaniu protokotu udzielane nieodptatnie
przez grupe robocza ds. doradztwa naukowego (zob. tabela 5), mimo ze podczas omawiania
planéw badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej réwniez porusza si¢ kwestie
rozwoju farmaceutycznego, pozaklinicznego 1 klinicznego. Aby ufatwi¢ wspolprace z
Komitetem Pediatrycznym, w EMA ustanowiono wspdélne procedury.

4.1.3.  Badania kliniczne z udziatem dzieci

Leki stosowane u dzieci nalezy zbada¢ w odpowiedniej postaci uzytkowej w populacji
pediatrycznej] w celu zapewnienia ich bezpiecznego i skutecznego stosowania. Ogolnie
przyjmuje si¢ wigc, ze skutkiem rozporzadzenia pediatrycznego bedzie zwigkszenie liczby
badan klinicznych u dzieci. Dane EudraCT nie wskazuja jeszcze na wzrost liczby badan z
udziatem populacji pediatrycznej. Liczba ta utrzymywata si¢ na stalym poziomie w latach

13 http://www.ema.europa.cu/docs/en_GB/document_library/Other/2009/10/WC500004017.pdf
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2006-2012 i wynosita $rednio 350 badan rocznie z pewnymi wahaniami (zob. tabela 6).
Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, ze podczas gdy liczba badan z udzialem populacji
pediatrycznej pozostawata na stalym poziomie, liczba badan klinicznych zmalata we
wszystkich populacjach w latach 2007-2011.

Ponadto baza danych EudraCT do niedawna ograniczala si¢ do badan z udzialem populacji
pediatrycznej rozpoczynajacych si¢ w UE. Dane o badaniach z udzialem populacji
pediatrycznej, ktére stanowia cze$¢ planu badan klinicznych z udzialem populacji
pediatrycznej 1 s prowadzone poza UE, udostepniono publicznie dopiero wiosng 2011 r.

Nalezy rowniez zauwazy¢é, ze wszczecie znacznego odsetka badan klinicznych
uwzglednionych w planach badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej zostato
odroczone w celu uniknigcia opdznien w dopuszczaniu do obrotu odpowiedniego produktu
dla dorostych. Wplyw rozporzadzenia pediatrycznego na badania z udzialem populacji
pediatrycznej stanie si¢ wigc bardziej widoczny w EudraCT w nadchodzacych latach.
Odnotowano jednak wyrazny wzrost liczby dzieci uczestniczacych w badaniach z udziatem
populacji pediatrycznej, w szczeg6lnosci w grupie wiekowej od 0 do 23 miesigcy, ktorych
przed 2008 r. zwykle nie poddawano badaniom (zob. tabela 7). Umozliwienie noworodkom i
niemowlgtom korzystania z badan stanowi pozytywny sygnat, poniewaz jak dotad grupy te
byly najbardziej zaniedbywane.

4.1.4. Zoptymalizowane ramy i koordynacja

Rozporzadzenie pediatryczne sprzyja rozwojowi kompleksowej sieci wiedzy eksperckiej z
zakresu pediatrii w UE. W tym kontekscie zasadniczg role petni Komitet Pediatryczny, jako
ze taczy on wysoki poziom wiedzy eksperckiej 1 kompetencji.

Komitet wniost wktad do opracowania wytycznych naukowych opublikowanych przez EMA i
zorganizowal dotychczas 22 specjalistyczne warsztaty dotyczace opracowywania lekéw dla
dzieci.

Ponadto w 2009 r. utworzono Europejska Sie¢ Badan w Pediatrii dzialajaca w ramach EMA
(Enpr-EMA). Chociaz przed wejsciem w zycie rozporzadzenia sie¢ ekspertow bedacych w
bezposrednim kontakcie funkcjonowata w takich dziedzinach, jak onkologia pediatryczna,
Enpr-EMA zapewnia warto§¢ dodang cato$ciowego podejsScia poprzez polaczenie sieci
krajowych 1 europejskich oraz badaczy 1 osrodkéw dysponujacych okre§long wiedza
eksperckag w zakresie projektowania i przeprowadzania wysokiej jako$ci badan z udziatem
dzieci.

Nadal pozostaje jednak pytanie, czy ta wiedza ekspercka przektada si¢ na wystarczajacy
potencjat w zakresie prowadzenia badan w specjalistycznym otoczeniu badawczym w UE.
Dobrze rozwinigte sieci badawcze, ktére moga utatwia¢ niezbedne badania w celu spetnienia
zobowigzan zawartych w planach badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej,
istniejg w niektorych, ale nie we wszystkich panstwach cztonkowskich.

4.1.5. Wspdipraca migdzynarodowa

Na szczeblu migdzynarodowym EMA rozwingla mi¢dzynarodowe powigzania z agencjami
ds. lekow w Stanach Zjednoczonych, Kanadzie i Japonii. Szczegélnie interesujaca jest
wspdtpraca z amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow, zwazywszy ze juz pod koniec lat
90. Stany Zjednoczone wprowadzity przepisy, ktore pobudzily rozw6j produktéw leczniczych
stosowanych w pediatrii poprzez potaczenie systemu zachet i zobowigzan. Wspotpraca ta jest
roOwniez bardzo istotna dla zainteresowanych stron, poniewaz prowadzac jedno badanie, firmy
majg mozliwo$¢ wywigzac si¢ z zobowigzan wynikajacych z przepiséw w obu regionach.
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Ponadto EMA aktywnie uczestniczy w regulacyjnej sieci pediatrycznej'®, ktora utworzono w
2010 r. w ramach inicjatywy ,Lepsze leki dla dzieci” prowadzonej przez Swiatowa
Organizacj¢ Zdrowia.

4.2, Wiecej lekow dostepnych dla dzieci

W ciggu 12 lat (w latach 1995-2006) dopuszczono do obrotu w procedurze centralnej 262
lekow o 317 wskazaniach, sposrod ktorych 108 dotyczyto populacji pediatrycznej. Od wejscia
w zycie rozporzadzenia pediatrycznego 31 sposrod 152 nowych lekéw dopuszczono do
stosowania w pediatrii, a 10 z nich spetnialo warunki okreslone w art. 7. Stanowi to jedynie
skrocone zestawienie skutkéw rozporzadzenia, gdyz przedstawione dane liczbowe
prawdopodobnie wzrosng w przysziosci, jako ze znaczna liczba nowych, zatwierdzonych juz
lekow jest objeta planami badan klinicznych, ktoérych zakonczenie odroczono w celu
unikniecia opdznien w dopuszczeniu do obrotu produktow dla dorostych. W zwigzku z tym w
nadchodzacych latach prawdopodobnie o wiele wigcej z tych 152 nowych lekéw zostanie
dopuszczonych do stosowania w pediatrii.

Z rocznych sprawozdan na temat odroczonych badan z udzialem populacji pediatrycznej
dotyczacych lekéw dopuszczonych do obrotu wynika, ze wigkszo$¢ planow badan
klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej prowadzonych jest zgodnie z
harmonogramem. Badania pediatryczne prowadzi si¢ w takim samym tempie we wszystkich
obszarach terapeutycznych, takich jak onkologia, szczepionki, immunologia, reumatologia,
transplantologia.

Ponadto do konca 2011 r. zatwierdzono 72 nowe wskazania pediatryczne w odniesieniu do
lekow dopuszczonych juz do obrotu, w tym 30 wskazan (18 scentralizowanych)
wynikajacych z obowigzku okreslonego w art. 8. Co wigcej, do stosowania w pediatrii
dopuszczono 26 nowych postaci farmaceutycznych, w tym 18 postaci dostosowanych w
przypadku lekéw dopuszczonych do obrotu w procedurze centralne;.

Jezeli chodzi o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do stosowania w
pediatrii, do tej pory przyznano wylacznie jedno pozwolenie. Odbiega to dalece od
poczatkowych oczekiwan.

Szczegdtowy wykaz produktow dopuszczonych do obrotu w procedurze centralnej
zamieszczono w zatgczniku II.

—  Nagrody i zachgty

Firmy, ktore speinily obowigzki okreslone w rozporzadzeniu, moga skorzysta¢ z nagrody po
dopuszczeniu do obrotu danego produktu lub zmianie informacji na temat produktu. Nagroda
ma posta¢ sze$ciomiesigcznego przedluzenia dodatkowego $Swiadectwa ochronnego
przewidzianego w rozporzadzeniu (WE) nr 469/2009'7 lub, w przypadku sierocych
produktéw leczniczych, przedtuzenia 10-letniego okresu wytacznosci rynkowej w odniesieniu
do produktow sierocych do 12 lat.

Nie przyznano jeszcze zadnych nagrod w odniesieniu do sierocych produktéw leczniczych. W
tym wzgledzie nalezy zauwazy¢, ze niektore firmy wycofaly oznaczenie produktu jako
sierocego, aby zakwalifikowa¢ si¢ do nagrody w postaci dodatkowego s$wiadectwa
ochronnego zamiast do nagrody dotyczacej produktow sierocych, gdyz ta pierwsza wydaje si¢
atrakcyjniejsza z ekonomicznego punktu widzenia. Jezeli chodzi o przedtuzenie dodatkowego

http://www.who.int/childmedicines/paediatric_regulators/en/

Rozporzadzenie (WE) nr 469/2009 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 6 maja 2009 r. dotyczace
dodatkowego $wiadectwa ochronnego dla produktéow leczniczych, Dz.U. L 152 z 16.6.2009, s. 1.
Rozporzadzenie stanowi ujednolicenie rozporzadzenia Rady (EWG) nr 1768/92.
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swiadectwa ochronnego, do konca 2011 r. krajowe urzgdy patentowe w 16 panstwach
cztonkowskich przyznaly szeSciomiesigczne przedtuzenia w odniesieniu do 11 produktow
leczniczych, co dato tacznie ponad 100 krajowych dodatkowych swiadectw ochronnych.

Nalezy podkresli¢, ze wyrok Trybunatlu Sprawiedliwo$ci spowodowal dodatkowe
zwigkszenie warto$ci nagrody pediatrycznej, poniewaz wyraznie wskazal, ze pierwotne
Swiadectwo moze mie¢ ujemny lub zerowy okres waznosci, ktory nastepnie moze staé si¢
dodatni po przyznaniu przedtuzenia pediatrycznego'®.

4.3. Wiecej informacji na temat lekow stosowanych u dzieci

Aby uzyskac lepsze informacje o stosowaniu produktéw leczniczych u dzieci, zgodnie z art.
45 rozporzadzenia pediatrycznego wymaga si¢, aby firmy posiadajagce dane na temat
bezpieczenstwa lub skutecznos$ci produktow dopuszczonych do obrotu wsréod populacji
pediatrycznej przedstawialy te badania wlasciwym organom. Speinienie tego wymogu
umozliwia dokonanie oceny danych i w stosownych przypadkach wprowadzenie zmian do
informacji na temat produktu dopuszczonego do obrotu. Na podstawie art. 46 rozporzadzenia
firmy sg zobowigzane takze przedstawia¢ nowo uzyskane dane dotyczace stosowania
produktu w pediatrii.

Od 2008 r. przedstawiono ponad 18 000 raportow badawczych dotyczacych okoto 2 200
produktow leczniczych, ujawniajac ogromng ilo$¢ istniejacych informacji z zakresu pediatrii
dostepnych na poziomie firm.

Raporty te zostaly ocenione 1 nadal beda oceniane przez wlasciwe organy dzigki
imponujagcemu projektowi podziatu pracy (zob. tabela 10 i 11). W przypadku produktow
dopuszczonych do obrotu krajowego doprowadzito to do opublikowania sprawozdan z oceny
obejmujacych ponad 140 substancji czynnych, a sformutowania wielu przypadkach zalecono
wprowadzenie zmian do charakterystyk produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu, w
wyniku czego wprowadzono 65 faktycznych zmian. W przypadku produktoéw dopuszczonych
do obrotu w procedurze centralnej Agencja do 2011 r. zakonczyta ocene wszystkich danych
przedstawionych na mocy art. 45, ktdre obejmowaly 55 substancji czynnych w 61 centralnie
zatwierdzonych produktach leczniczych. W nastgpstwie oceny zmieniono charakterystyki 12
produktow leczniczych.

5. ZDOBYTE DOSWIADCZENIE
5.1. Lepszy dostep do leczenia

Jednym z wyraznych celow rozporzadzenia pediatrycznego jest zwigkszenie liczby
produktow poddawanych badaniom, opracowywanych i dopuszczanych do stosowania u
dzieci oraz zmniejszenie stosowania produktéw leczniczych w populacji pediatrycznej poza
wskazaniami rejestracyjnymi.

Sprawa C-125/10 Merck Sharp i Dohme przeciwko Deutsches Patent- und Markenamt, jak dotad
nieopublikowana w Zb.Orz., pkt 37: ,,gdyby nalezatlo odmowi¢ wydania $wiadectwa na tej podstawie,
ze obliczenia przeprowadzone na podstawie art. 13 ust. 1 rozporzadzenia nr 1768/92 prowadza do
ujemnego lub zerowego okresu waznosci, uprawniony z tytulu patentu podstawowego nie mogtby
uzyskaé przedhuzenia okresu ochronnego przyznanego takim patentem, nawet jezeli przeprowadzitby
wszystkie wymagane badania zgodnie z zatwierdzonym planem badan pediatrycznych w rozumieniu
art. 36 rozporzadzenia nr 1901/2006. Odmowa wydania §wiadectwa na wskazanej podstawie mogtaby
narusza¢ skuteczno$¢ rozporzadzenia nr 1901/2006 1 w efekcie zagraza¢ celom wyznaczonym tym
rozporzadzeniem, a mianowicie celom zmierzajacym do wynagrodzenia wysitkow poniesionych w
zamiarze zbadania efektow rozpatrywanego produktu medycznego w odniesieniu do populacji
pediatryczne;j”.
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Gtownym narzedziem pomocnym w osigganiu tego celu jest zobowigzanie firm do stworzenia
planu badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej w odniesieniu do wszystkich
nowo opracowywanych produktow lub rozszerzenia linii produktéw dopuszczonych do
obrotu, ktore nadal sa chronione patentem. Plan ma na celu zapewnienie - pod nadzorem
Komitetu Pediatrycznego - uzyskiwania danych niezbednych do okreslenia warunkéow, na
ktorych produkt leczniczy zostaje dopuszczony do stosowania w leczeniu dzieci. Od 2008 r.
zatwierdzono ponad 600 planow badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej. Tylko
niewielka czg¢$¢ tych planow udalo si¢ jednak zakonczy¢ w terminie; znaczna wigkszo$¢ jest
nadal w toku. Wynika to z dhlugich cykléw opracowywania produktéw leczniczych,
trwajacych zwykle ponad dziesi¢g¢ lat, 1 z niemal systematycznego odraczania badan z
udzialem populacji pediatrycznej. Poczatkowo nie spodziewano si¢ tak duzej liczby odroczen,
lecz obecnie stala si¢ ona faktem, gdyz w przypadku wigkszos$ci produktéw leczniczych, ktore
dopuszczono juz do obrotu, program badawczo-rozwojowy rozpoczat si¢ przed wejsciem w
zycie rozporzadzenia. W zwigzku z tym uwzglednienie wymogoéw pediatrycznych od
poczatku opracowywania produktu byto niemozliwe.

Chociaz w wyniku wej$cia w zZycie rozporzadzenia pediatrycznego wydano kilka nowych
pozwolen na dopuszczenie do obrotu, ktére obejmuja wskazania pediatryczne, ten instrument
regulacyjny wprowadzono niedawno i uplynie prawdopodobnie co najmniej 10 lat, zanim
bedzie mozna oceni¢ jego wyniki. W odniesieniu do postaci farmaceutycznych wida¢ juz
jednak jego pozytywny wplyw.

W tym konteks$cie wyrazano krytyczne opinie, ze rozporzadzenie nie spowoduje przetomu w
obszarach szczegdlnych potrzeb pediatrycznych, takich jak onkologia pediatryczna.
Argument ten zwigzany jest z faktem, ze punktem wyjscia dla wigkszosci planow badan
klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej jest trwajacy program badawczo-rozwojowy
dotyczacy danego produktu leczniczego dla dorostych. Nieodtagcznym skutkiem takiego
podejscia jest fakt, ze produkty te sa przeznaczone zasadniczo do leczenia standéw
chorobowych populacji dorostych. Opracowuje si¢ je w tych obszarach, w ktorych wystepuje
okreslona potrzeba (lub rynek zbytu) w populacji dorostych. Z kolei dana potrzeba starszej
populacji nie koniecznie odpowiada potrzebie populacji pediatryczne;.

Ponadto w rozporzadzeniu przyznaje si¢ zwolnienia z obowigzkow w nim okreslonych, jezeli
choroba lub stan, do leczenia ktorych okreslony produkt leczniczy jest przeznaczony,
wystepuje jedynie w populacji dorostych. Takie podejScie zawarte w przepisach prawa
powoduje trudnosci w przypadku chorob, ktore sa specyficzne dla dzieci 1 wystepuja
wylacznie u dzieci. Podej$cie to ogranicza réwniez uprawnienia i mozliwosci Komitetu
Pediatrycznego podczas dokonywania przegladu i zatwierdzania planu badan klinicznych z
udziatem populacji pediatrycznej w odniesieniu do zakresu badan, ktorych przeprowadzenia
Komitet moze zazada¢ od wnioskodawcéw, zgodnie z celem i oceng naukowg danej
substancji'’.

Podczas oceny prawdopodobnych skutkéw rozporzadzenia nalezy uwzgledni¢ te utrudnienia i
ograniczenia. Ponadto nalezy uwzgledni¢ skutki instrumentéw takich jak rozporzadzenie w
sprawie sierocych produktow leczniczych, biorac pod uwage, ze np. wszystkie nowotwory
wystepujace u populacji pediatrycznej sg chorobami rzadkimi i wchodzg w zakres ram
polityki UE dotyczacej chorob rzadkich.

Podsumowujac, osiggnigcia wyszczegolnione w rozdziale 4 niniejszego sprawozdania oraz
liczba produktow z nowymi wskazaniami pediatrycznymi wskazuja, ze po tym pierwszym
piecioletnim okresie wida¢ pewne zachegcajace sygnaly, jest jednak za wczesnie na uzyskanie
wyczerpujacych odpowiedzi.

19 Sprawa T-52/09 Nycomed przeciwko EMA, dotychczas nieopublikowana.
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5.2. Koncepcja pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do stosowania
w pediatrii: rozczarowanie

W rozporzadzeniu pediatrycznym wprowadzono nowy rodzaj pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu — pozwolenie na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do stosowania w pediatrii. W
ramach zachety do prowadzenia badan w zakresie mozliwego wykorzystania w pediatrii
produktow leczniczych niechronionych patentem, ktore dopuszczono do stosowania u
dorostych, wspomniane pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zapewnia osmioletni okres
wylacznoscei danych i dziesigcioletni okres wytaczno$ci rynkowej w odniesieniu do wszelkich
nowych produktéw niechronionych patentem, ktére opracowano wytacznie w celu stosowania
u populacji pediatrycznej. Gtéwnym celem koncepcji pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
ze wskazaniem do stosowania w pediatrii jest wigc stymulowanie badan w zakresie
istniejacych produktéw. Program ten uzyskat wsparcie w postaci dofinansowania ze srodkow
UE w ramach programéw ramowych UE w zakresie badan i rozwoju technologicznego.

Do chwili obecnej wydano jednak tylko jedno pozwolenie na dopuszczenie do obrotu ze
wskazaniem do stosowania w pediatrii, przy czym kilka projektow jest obecnie w trakcie
przygotowania.

Ani przemyst, ani sieci akademickie nie skorzystaly z tej mozliwosci w sposob tak
kompletny, jak zostatlo to zamierzone w rozporzadzeniu. Wydawaloby si¢, ze zachgta w
postaci wytacznosci danych i wylacznosci rynkowej nie dziata w przypadku tych produktéw
lub przynajmniej, ze mozliwosci rynkowe w tym sektorze uznaje si¢ obecnie za
niewystarczajace, aby przewyzszyly nieodlaczne ryzyko gospodarcze zwigzane z
opracowywaniem produktéw farmaceutycznych. Naukowcy nie angazuja si¢ w badania nad
lekami, ktore od lat znajduja si¢ na rynku. Wydaje si¢, ze firmy obawiaja si¢, iz wylacznosé
rynkowa nie powstrzyma lekarzy przed dalszym korzystaniem z produktéw konkurencji
zawierajacych t¢ samg substancje czynng poza wskazaniami rejestracyjnymi, po nizszych
kosztach, lub Ze na poziomie aptek dojdzie do substytucji przez tansze postacie przeznaczone
dla dorostych. Ponadto krajowe zasady dotyczace ustalania cen i zwrotow w panstwach
cztonkowskich czesto uniemozliwiajg uzyskanie podczas negocjacji cenowych rekompensaty
kosztow dodatkowych badan wymaganych w celu uzyskania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu ze wskazaniem do stosowania w pediatrii*’.

W tym kontekscie koncepcja pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do
stosowania w pediatrii jak dotad nie spetita pierwotnych oczekiwan.

W przysztosci EMA bedzie dopuszczata plany badan klinicznych z udzialem populacji
pediatrycznej do celéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do stosowania
w pediatrii obejmujace tylko okreslone grupy wiekowe, a nie calg populacj¢ pediatryczna.
Takie rozwigzanie pozwoli na zrownowazenie niektorych zastrzezen, ktére obecnie utrudniajg
wieksze poparcie dla koncepcji pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do
stosowania w pediatrii.

5.3. Brak wplywu na opracowywanie produktoéw przeznaczonych dla dorostych

W ramach badan przeprowadzonych przed przyjeciem rozporzadzenia pojawila si¢ sugestia,
ze istnieje teoretyczne ryzyko wydluzenia ogélnego procesu opracowywania lekéw w wyniku
stosowania wymogéw dotyczacych przeprowadzenia badan z udzialem dzieci’'. Ryzyko to

20 Zob. wyniki konsultacji spotecznych przeprowadzonych przez Komisj¢ podczas przygotowania

niniejszego sprawozdania.
Por. dokument roboczy stuzb Komisji. Wniosek dotyczacy rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i
Rady w sprawie produktéw leczniczych stosowanych w pediatrii oraz zmieniajacego rozporzadzenie
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zostalo bezposrednio uwzglednione w rozporzadzeniu. Aby unikng¢ wszelkich opdznien w
dopuszczaniu do obrotu lekow dla innych populacji, w rozporzadzeniu umozliwiono
przyznanie odroczenia rozpoczecia lub zakonczenia niektorych lub wszystkich dzialan
ujetych w planie badan klinicznych z udziatem populacji pediatryczne;.

Z doswiadczenia wynika, ze odroczenie jest szeroko stosowanym instrumentem, co oznacza,
ze ryzyko opdznienia podczas rozpatrywania wnioskdw dotyczacych populacji dorostych jest
minimalne. W przypadkach, w ktoérych programy dotyczace populacji dorostych byly juz
ustanowione, gdy rozporzadzenie weszlo w zycie, wystapily pewne przejsciowe problemy,
jednak wydaje sig, ze zostaty one rozwigzane.

Poczatkowo obawiano sig¢, ze niektdore firmy nie beda chciaty opracowywaé nowych wskazan,
nowych postaci farmaceutycznych i nowych drog podania na potrzeby matych rynkow i w
odniesieniu do produktéw o niewielkiej sprzedazy, aby uniknag¢ obowigzku zwigzanego z
aspektami pediatrycznymi okreslonego w art. 8 rozporzadzenia. Brakuje jednak dowodéw na
wystapienie takiego zjawiska. Ponadto mozna uznaé, Ze zache¢ta w postaci mozliwego
przedtuzenia o sze$¢ miesiecy dodatkowego $wiadectwa ochronnego shuzyla do
zrbwnowazenia takiego skutku, poniewaz mogta spowodowaé bardziej gruntowne badanie
przez firmy korzysci wynikajacych z rozszerzenia linii produktow, przy uwzglednieniu
wartosci gospodarczej nagrody dotyczacej produktow leczniczych do stosowania w pediatrii.

Zainteresowane strony dzialajace w sektorze twierdzg wszelako, ze w rzadkich przypadkach
opo6zniano opracowywanie nowych produktéw leczniczych lub je zaniechano ze wzgledu na
spodziewane dodatkowe koszty i wymogi zwigzane z opracowywaniem produktow do
stosowania w pediatrii lub tez wskutek wystapienia tych dodatkowych kosztow 1 wymogow.
Ogodlnie rzecz biorac, nie ma jednak zadnych dowoddéw na to, ze rozporzadzenie ma znaczacy
negatywny wplyw na produkty przeznaczone do stosowania w innych populacjach.

Istniejg raczej pewne obawy, ze wymogi zawarte w rozporzadzeniu moga spowodowac
opozmema w dopuszczaniu do obrotu produktéw ze wskazaniami wylgcznie pedlatrycznyml
poniewaz powoduja one wigksza ztozono§¢ dzialan badawczo-rozwojowych i procesu
regulacyjnego w przypadku produktow, ktére juz obecnie sg bezposrednio przeznaczone do
stosowania u dzieci. W takich przypadkach warto§¢ dodana przedstawionego planu badan
klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej zostanie poddana dodatkowej ocenie w
sprawozdaniu z 2017 r.

54. Wykorzystywanie istniejacych informacji

Przed przyjeciem rozporzadzenia pediatrycznego powszechnie spekulowano na temat liczby
badan, ktére zostang przedstawione przez firmy farmaceutyczne zgodnie z art. 45 1 46. Fakt,
ze wlasciwe organy otrzymaly ponad 18 000 badan, $wiadczy o istnieniu znacznej ilo$ci
informacji pediatrycznych na poziomie firm.

Oczywiscie prawda jest, ze nie wszystkie przedstawione informacje spetnialy wspdtczesne
wymogi dotyczace danych naukowych i1 badan klinicznych i ze proces podziatu pracy przy ich
ocenie jest raczej dtugi i wymaga znacznych zasobow.

W poréwnaniu do koncepcji pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ze wskazaniem do
stosowania w pediatrii, okazato si¢ jednak, ze system ten jest skuteczniejszy pod wzgledem
wynikoéw oraz rekomendacji 1 wdrazania zmian w charakterystyce produktu leczniczego w
przypadku produktow dopuszczonych do obrotu. W trakcie konsultacji spotecznych Komisja
nazwata art. 45 146 ,,ukrytymi klejnotami” rozporzadzenia.

Rady (EWG) nr 1786/92, dyrektywe 2001/83/WE i rozporzadzenie (WE) nr 726/2004. Rozszerzona
ocena skutkow (COM/2004/599/F).
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Pozostaje jednak jedna ujemna strona, a mianowicie nieche¢¢ posiadaczy pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu do dobrowolnej aktualizacji charakterystyki produktu leczniczego. W
zwigzku z tym w rozporzadzeniu zawarto mechanizmy stuzace przezwycigzeniu takiej
postawy, polegajace na upowaznieniu wiasciwych organow do bezposredniej aktualizacji
charakterystyki i odpowiedniej zmiany pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Ponadto,
zgodnie z art. 23 dyrektywy 2001/83/WE* i art. 16 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004,
posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu maja obowigzek zapewni¢ biezace
dostosowywanie informacji o produkcie do aktualnego stanu wiedzy naukowej. Chociaz w
pierwszej kolejnosci nalezy stosowaé metody oparte na wspotpracy, konieczne moze okazad
si¢ zastosowanie narz¢dzi egzekwowania przepiséw, jezeli firmy nie przezwyci¢zg swoich
zastrzezen.

Zasadniczo wymogi zawarte w art. 45 i1 46 stanowia efektywny i1 wiasciwy instrument do
celow gromadzenia i oceny istniejagcych badan z udzialem populacji pediatryczne;.

5.5. Badania kliniczne z udzialem dzieci

Powszechnie uznaje si¢, ze wynikiem rozporzadzenia pediatrycznego bedzie przeprowadzanie
wiekszej liczby badan klinicznych z udziatem dzieci, jednakze cele rozporzadzenia nalezy
realizowa¢ bez poddawania dzieci zbednym badaniom klinicznym.

Najmtodsze podgrupy populacji pediatrycznej, w tym noworodki, sa szczegolnie wrazliwe.
Przy rozwazaniu kwestii wlasciwego charakteru okreslonych badan klinicznych lub
okreslonych parametréw badan w tej podgrupie wiekowej oraz przy podejmowaniu decyzji w
tej kwestii staltym wyzwaniem bedzie znalezienie réwnowagi migdzy potrzebami
terapeutycznymi tych grup wiekowych a ich szczegodlng wrazliwosciag. W zwigzku z tym
prowadzone s3 stale dziatania w celu zbadania alternatywnych $rodkow, takich jak
stosowanie technik ekstrapolacji, modelowania 1 symulacji, aby w miar¢ mozliwosci
ograniczy¢ liczbe uczestnikow badania. Komitet Pediatryczny wspomaga rozwoj i stosowanie
takich srodkéw, w tym niekonwencjonalnego planu badania.

Kolejne wyzwanie zwigzane jest z unikaniem powielania badan prowadzonych w ramach
roznych planéw badan klinicznych z wudziatem populacji pediatrycznej réznych
wnioskodawcow. W zatwierdzonym planie badan klinicznych z udzialem populacji
pediatryczne] mozna zobowigza¢ firmy rozpoczynajagce opracowywanie produktu w
podobnych obszarach do przeprowadzenia badan z zastosowaniem podobnych parametrow.
Chociaz podejscie oparte na wspolpracy migdzy firmami byloby wysoce pozadane i
okazjonalnie mozna bylo je zaobserwowacé, czgsto podejscie takie koliduje ze zrozumialy
niech¢cig firm do wymiany danych z konkurentami na wczesnym etapie opracowywania
produktu i do uczestniczenia w bezposrednich poréwnaniach. Taka sytuacja mogtaby
doprowadzi¢ do konkurencji miedzy przedsiebiorstwami przy szukaniu badaczy i
uczestnikow badan oraz do powielania badan, ktore sa zbedne z naukowego i1 etycznego
punktu widzenia.

Komitet Pediatryczny ma mozliwo$¢ uchylenia wymogdéw dotyczacych badan z udzialem
populacji pediatrycznej, jezeli dany produkt leczniczy nie przedstawia znaczacej korzysci
terapeutycznej w porownaniu z obecnymi sposobami leczenia pacjentéw pediatrycznych, w

2 Dyrektywa 2001/83/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 6 listopada 2001 r. w sprawie

wspolnotowego kodeksu odnoszacego si¢ do produktow leczniczych stosowanych u ludzi, Dz.U. L 311
z28.11.2001, s. 67.

Rozporzadzenie (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 31 marca 2004 r.
ustanawiajace wspolnotowe procedury wydawania pozwolen dla produktow leczniczych stosowanych u
ludzi i do celow weterynaryjnych i nadzoru nad nimi oraz ustanawiajace Europejska Agencje Lekow,
Dz.U.L 136 230.4.2004, s. 1.
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tym po dopuszczeniu danego produktu do obrotu (art. 11). Taki wariant nie stanowi jednak
rozwigzania mozliwego do zastosowania na wczesnych etapach opracowywania produktu, na
ktoérych Komitet musi zapewni¢ rowne traktowanie i niedyskryminacyjne metody.

Kluczem do uniknigcia takich niekoniecznych badan jest przejrzysto$¢ w odniesieniu do
badan trwajacych i ukonczonych. Sytuacja ta jest nadal monitorowana.

Ponadto w interesie UE jest przeprowadzanie na terytorium UE badan z udziatem populacji
pediatrycznej wynikajacych z planéw badan klinicznych z udzialem populacji pediatryczne;.
Jest to w mniejszym stopniu zwigzane z normami, zgodnie z ktorymi przeprowadza si¢
badanie, biorgc pod uwage, ze badania kliniczne prowadzone poza UE musza speiniaé
wymogi etyczne i naukowe wynikajace z przepisow UE dotyczacych badan klinicznych®, niz
z faktem, ze dzigki przeprowadzaniu badan w UE pacjenci moga uzyska¢ wczesny dostep do
lekéw innowacyjnych. Dotychczas nie ma wystarczajacych danych dotyczacych stosunku
liczby badan z udzialem populacji pediatrycznej przeprowadzonych w UE do liczby takich
badan przeprowadzonych poza UE. W $wietle rozszerzenia funkcji bazy danych EudraCT
oczekuje sie, ze wigcej danych bedzie dostepnych w 2017 r. na potrzeby drugiego
sprawozdania.

5.6. Rozpowszechnianie informacji — docieranie nowych informacji do pacjentow i
pracownikow shuzby zdrowia

Aby z powodzeniem zrealizowaé cele rozporzadzenia, konieczne jest nie tylko gromadzenie
danych dotyczacych stosowania konkretnego produktu w populacji pediatrycznej, lecz takze
po6zniejsze odpowiednie przekazanie takich danych pediatrom oraz stosowanie przez nich
uzyskanych danych w ich codziennej pracy z korzyscig dla ich pacjentow.

W tym wzgledzie z niektorych badan opublikowanych w literaturze medycznej wynika, ze
lekarze nie znaja faktycznej skali przepisywania leku do stosowania u dzieci poza
wskazaniami rejestracyjnymi. Ponadto twierdzi si¢, ze przepisujac leki, lekarze czgsto majg w
zwyczaju kierowac si¢ dos§wiadczeniem osobistym, a nie informacjami opartymi na dowodach
w dziedzinie pediatrii®.

Istnienie mozliwo$¢, ze stosujac uogolnienia, w badaniach tych nie uwzgledniono
réznorodnosci pracownikow stuzby zdrowia, ktérzy sa gotowi do przyjmowania nowych
informacji w bardzo r6znym stopniu w zalezno$ci od ich warunkow pracy i konkretnej
specjalizacji. Jednoczesnie tego rodzaju spostrzezenia moga wskazywac na istnienie znacznej
przeszkody w realizacji celu rozporzadzenia pediatrycznego.

Wydaje si¢, ze wlasciwe organy i organizacje pracownikow stuzby zdrowia na szczeblu
krajowym maja szczegdlne kwalifikacje do rozwazania wtasciwych sposobow zapewnienia
odpowiedniego przeptywu informacji. Niektore panstwa czlonkowskie wprowadzity juz
szereg narzedzi stuzacych skutecznej 1 wydajnej komunikacji z pracownikami stuzby zdrowia,
takich jak regularne spotkania, internetowe systemy upowszechniania informacji lub
narodowe receptariusze.

5.7. Czy nagrody rekompensuja obciazenie?

Nie ma watpliwosci, ze rozporzadzenie pediatryczne naktada na firmy farmaceutyczne
znaczne dodatkowe obcigzenia wynikajace z obowigzkow w zakresie przeprowadzania badan

24 Dyrektywa 2001/20/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 4 kwietnia 2001 r. w sprawie

zblizania przepisow ustawowych, wykonawczych i1 administracyjnych panstw cztonkowskich,
odnoszacych si¢ do wdrozenia zasady dobrej praktyki klinicznej w prowadzeniu badan klinicznych
produktéw leczniczych, przeznaczonych do stosowania przez cztowieka, Dz.U. L 121 z 1.5.2001, s. 34.

» Piecioletnie sprawozdanie dla Komisji Europejskiej (zob. przypis 3), s. 41.
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dotyczacych produktéw stosowanych u dzieci. Przyjeto jednak to podej$cie, poniewaz
mechanizmy rynkowe okazaly si¢ niewystarczajace do celéw stymulowania odpowiednich
badan.

W rozporzadzeniu zobowigzuje si¢ firmy do sktadania planéw badan klinicznych z udziatem
populacji pediatrycznej na wczesnym etapie opracowywania produktu. Istnieje jednak
mozliwo$¢ przerwania badan dotyczacych okreslonych substancji czynnych na p6zniejszych
etapach, jezeli w ramach dalszych badan nie udaje si¢ wykazaé¢ potencjatu pod wzgledem
bezpieczenstwa i skuteczno$ci produktu. Na jeden produkt leczniczy z powodzeniem
dopuszczony do obrotu przypada wiele takich, ktoére zostaja odrzucone przed koncem
procesu.

Nie wszystkie zatwierdzone plany badan klinicznych z udziatlem populacji pediatrycznej
zostang wiec ukonczone, poniewaz firmy moga podja¢ decyzje o zaprzestaniu prac nad
odpowiednim produktem dla dorostych. Obecnie nadal jest za wcze$nie na uzyskanie
wiarygodnych statystyk ukazujacych stosunek liczby zrealizowanych planéw badan
klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej do plandéw, ktére nie zostaly zrealizowane,
jednak w obecnym kontek$cie nie wszystkie zatwierdzone plany doprowadza ostatecznie do
uzyskania leku dopuszczonego do obrotu ze wskazaniem pediatrycznym.

Jezeli chodzi o wyniki, oznacza to podejmowanie pewnych zbednych dzialan w zakresie
gromadzenia i kontrolowania planoéw badan klinicznych z udzialem populacji pediatryczne;j.
Nalezy dalej przyglada¢ sie temu, w jakim stopniu takie zb¢dne dziatania sa rekompensowane
korzy$ciami ptynacymi z wczesnego przedstawiania planéw, dzigki czemu zapewnia si¢
ptynne wilaczenie prac nad wskazaniami pediatrycznymi do ogo6lnych prac nad produktem.

Obawy budzi réwniez duza liczba zmian w planach badan klinicznych z udziatlem populacji
pediatrycznej. Z danych wynika, jak si¢ wydaje, ze w przypadku niemal wszystkich planéw
konieczna jest przynajmniej jednokrotna zmiana. Od strony koncepcyjnej nie jest to jednak
zaskakujace, biorac pod uwage wczesne przedstawianie planéw badan klinicznych z udziatem
populacji pediatrycznej, czas potrzebny na opracowanie produktéw leczniczych dla dorostych
1 produktow do stosowania w populacji pediatrycznej oraz przyznawanie znacznych odroczen.
W wielu przypadkach plan badan i rozwoju nalezy dostosowaé¢ lub zmieni¢ w celu
uwzglednienia wstepnych wynikéw. Modyfikacje moga wynika¢ réwniez z problemow
zwigzanych z rekrutacja lub z niezbednych zmian w planie badan. O ile uznaje si¢, Ze znaczne
zmiany lub modyfikacje w planie muszg zosta¢ oméwione z Komitetem Pediatrycznym, jest
to juz mniej oczywiste w przypadku mniejszych zmian. W tym kontek$cie wielokrotnie
krytykowano poziom szczegoétowosci wymagany przez EMA. W ciagu ostatnich pieciu lat
EMA i jej Komitet Pediatryczny podejmowaly dzialania na rzecz zapewnienia w planie
pewnego stopnia elastycznos$ci, tak aby istniato pole manewru umozliwiajace uwzglednienie
niepewnosci zwigzanych z okreslonymi parametrami badania.

W kazdym razie Komisja zamierza dokona¢ przegladu swojego komunikatu dotyczacego
formatu i treSci wnioskow o zatwierdzenie lub modyfikacj¢ planu badan klinicznych z
udziatem populacji pediatrycznej, aby uwzgledni¢ zdobyte do$wiadczenie, w tym znaczng
liczbg wnioskow o zmiang.

Jezeli chodzi o pozytywne strony, mozna zauwazy¢, ze firmy ubiegajg si¢ o nagrody
przewidziane w rozporzadzeniu, w szczegdlnosci o sze$ciomiesigczne przedluzenie
dodatkowego $wiadectwa ochronnego, ktore wprowadzono w celu zréwnowazenia
dodatkowego obcigzenia. Warto§¢ ekonomiczna nagrody zalezy od obrotu uzyskanego ze
sprzedazy danego produktu. W przypadku produktow cieszacych sie najwicksza
popularnosciag kwota ta moze by¢ znaczna, natomiast w przypadku produktéw niszowych
warto$¢ nagrody moze by¢ niewielka.
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Sprawozdanie z 2017 r. bedzie zawieralo gruntowng oceng skutkow gospodarczych w celu
sformutowania wnioskéw dotyczacych stosunku obcigzenia do nagrod oraz korzysci w
zakresie zdrowia publicznego.

6. PERSPEKTYWY — ZAKONCZENIE JAK Z BAJKI?

Tytul niniejszego sprawozdania brzmi ,,Lepsze leki dla dzieci — od koncepcji do realizacji”.
Czytelnicy moga uznaé, ze ze wzgledu na oceng, o ktdrej mowa powyzej, wlasciwsze bytoby
dodanie znaku zapytania. Oczywiste jest, ze jest jeszcze zbyt wczesnie na formulowanie
stanowczych wnioskow. Pomimo ponad pigcioletniego doswiadczenia faktyczny wplyw
rozporzadzenia na zdrowie dzieci stanie si¢ widoczny dopiero z uptywem czasu, wraz z
gromadzeniem do$wiadczenia w dluzszej perspektywie.

Widaé jednak zachgcajace sygnaly. Opracowywanie produktow do stosowania w pediatrii
stato si¢ w wigkszym stopniu integralng czescig ogélnych prac nad produktami leczniczymi w
UE. Dopuszczono do obrotu i udostgpniono pacjentom szereg nowych produktéw ze
wskazaniami pediatrycznymi i w postaciach farmaceutycznych odpowiednich do wieku. Duza
liczba zatwierdzonych planéw badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej
Swiadczy o opracowywaniu kolejnych produktow.

Nalezy jednak zauwazy¢, ze bledem byloby oczekiwaé, iz rozporzadzenie umozliwi
rozwigzanie wszystkich problemow. Pelni ono raczej role istotnego katalizatora
przyczyniajacego si¢ do poprawy sytuacji matych pacjentow.

W ciggu ostatnich pieciu lat widoczne staty si¢ pewne stabo$ci i braki. Nalezy S$cisle
monitorowa¢ ich wplyw na ogdlne wyniki rozporzadzenia. W oparciu o dziatania
przedstawione powyzej Komisja wraz z EMA zamierzaja ulepszy¢ obecny sposob wdrazania
przepisow.

Nawet jezeli wprowadzenie lepszych lekéw dla dzieci nie jest jeszcze faktem, ambicja
wszystkich zaangazowanych zainteresowanych stron powinno by¢ przyczynienie si¢ poprzez
te czgs¢ prawodawstwa do poprawy sytuacji dzieci, tak aby w sprawozdaniu z 2017 r.
dyskusja nie dotyczyta gldwnie tego, czy na koncu tytutu sprawozdania nalezy postawi¢ znak
zapytania, lecz czy nalezy tam postawi¢ wykrzyknik!
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ZALACZNIK I — Dane i tabele

Tabela 1: Zatwierdzone plany badan klinicznych z udziatem populacji pediatrycznej (PIP) w
latach 2007-2012

250

200

150

100

50

0
2007 2008 2009 2010 2011 2012

B Zatwierdzone PIP (tgcznie)
B Zatwierdzone PIP przedstawione na mocy art. 7 (bez zwolnien)

m Zatwierdzone PIP przedstawione na mocy art. 8 (bez zwolnien)

Zrodto: Baza danych pediatrycznych EMA. Liczba zatwierdzonych PIP odpowiada decyzjom EMA.

Tabela 2: Liczba zatwierdzonych planéw badan klinicznych z udzialem populacji
pediatrycznej (PIP) w porownaniu z liczba pelnych zwolnien 1 zmian w latach 2007-2012

250

200

150

100

50

2007 2008 2009 2010 2011 2012

B 7atwierdzone PIP (facznie)
W 7gtoszone zmiany zatwierdzonego PIP

W Zatwierdzone petne zwolnienia

Zrédto: Baza danych pediatrycznych EMA. Liczba zatwierdzonych PIP i zwolnien odpowiada decyzjom EMA.
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Tabela 3: Obszary terapeutyczne uwzglednione w planach badan klinicznych z udzialem
populacji pediatrycznej (lata 2007-2011)

Dermatologia .
65 g Neurologia
b

Szczepionki 5%

7% Gastroenterologia-Hepatologia
5%
Pulmonologia- Alergologia*
Hematologia-Koagulologia 4%
) -
Choroby uktadu krazenia
8%

A

Inne Psychiatria
19% 2%

Immunologia-Reumatologia
Transplantologia
9%

Inne
7%

Onkologia
10%

Endokrynologia-Ginekologia-
Ptodnos¢-Metabolizm
10%

Choroby zakazne
10%

Zrodto: Baza danych pediatrycznych EMA. * Z wyjatkiem alergenow. ** Wnioski dotyczace wylacznie zastosowan u noworodkow.

Tabela 4: Liczba opinii w sprawie zgodno$ci przyjmowanych rocznie przez Komitet
Pediatryczny

IR
o

O B N W » U1 OO N 00 ©

2008 2009 2010 2011 2012

Zrédto: Baza danych pediatrycznych EMA.
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Tabela 5: Doradztwo naukowe i pomoc w przygotowaniu protokotu, w tym procedury
nastgpcze (zapewniane w ciggu roku przez Grupa Robocza ds. Doradztwa Naukowego z
ramienia EMA oraz Komitet ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi)

500

433
- 400 420
400
321
300 259 277
200
100 74 68 80 80 57 67 91 94
32
0 0 2L 0
0

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

B t3czna liczba porad (doradztwo naukowe i pomoc w przygotowaniu protokotu)*
B Suma porad wyfacznie pediatrycznych i mieszanych (pytania dotyczace
opracowywania zastosowan dla dorostych i dla dzieci)*
Porady wytacznie pediatryczne i mieszane, w przypadku ktérych ekspertami byli
cztonkowie Komitetu Pediatrvcznego**

Zrédto: Baza danych EMA. * Rok wystosowania pisma z porada. ** Rok rozpoczecia procedury.

Tabela 6: Badania kliniczne z udzialem populacji pediatrycznej wedlug roku zatwierdzenia

2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 2012

Badania z udziatem
populacji
pediatrycznej
(liczba)

Badania z udziatem
populacji
pediatrycznej, ktére
stanowig czesé
zatwierdzonego
PIP*

Odsetek badan z
udziatem populacji
pediatrycznej, ktére
stanowig czesé
zatwierdzonego 1% 0% 1% 2% 4% 8% 23% 23%
PIP*, w badaniach z
udziatem populacji
pediatrycznej
ogotem

254 316 355 342 404 379 334 332

Catkowita liczba
badan (dorosli lub 3350 3979 4749 4512 4445 4026 3809 3698
dzieci)

Odsetek badan z
udziatem populacji

8% 8% 7 % 8% 9% 10% 9% 9%
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2005

2006

2007

2008

2009

2010

2011

2012

pediatrycznej w
catkowitej liczbie
badan

Zrodto: Hurtownia danych EudraCT (EudraCT Data Warehouse) z wykorzystaniem wczesniej zdefiniowanego zapytania w dniu 6 marca

2013 r. i z uwzglednieniem wytacznie pierwszego zatwierdzonego badania, w przypadku wigcej niz jednego panstwa cztonkowskiego.

* Ta informacja czastkowa obejmuje tylko te badania, ktorych sponsorzy zastosowali formularz wniosku o pozwolenie na badania kliniczne,
ktory byt dostepny dopiero od listopada 2009 r., do zastosowania z wersja 8 EudraCT (dostgpna od 2011 r.).

Tabela 7: Liczba dzieci objetych badaniami klinicznymi

Liczba
., 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012
uczestnikow
Wczesniaki 0 0 0 207 82 2281 1712
Noworodki 0 0 5 64 169 1105 1172
Niemowleta i mate 330 21 20 59 351 2788 3141
dzieci
Dzieci 2142 181 200 2230 2055 10325 20677
Mtodziez 368 111 205 1577 2861 9054 13193
Suma powyzszych 2840 313 430 4137 5517 25553 | 39895
pozycji
Odniesienie: liczba
badan z udziatem
. 316 355 342 404 379 334 332
populacji
pediatrycznej

Zrodto: Hurtownia danych EudraCT z wykorzystaniem wczesniej zdefiniowanego zapytania w dniu 6 marca 2013 r. zmienionego poprzez

wylaczenie badan dotyczacych ,,immunologicznych produktéw leczniczych”.

Tabela 8: Wkiad z budzetu UE w wydatki zwigzane z rozporzadzeniem pediatrycznym i

wydatki ponoszone przez EMA
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10

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

m Wktad z budzetu UE (w min EUR)
B Wydatki EMA na pediatrie (w min EUR)

M Wydatki EMA na pediatrig, tgcznie ze wsparciem (w min EUR)

Tabela 9: Odsetek personelu Europejskiej Agencji Lekow pracujacego w obszarze pediatrii
od 2006 r. (krag wewngtrzny) do 2012 r. (krag zewngtrzny)

0,52% (2006)

7,33% (2012)
/
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Tabela 10: Panstwa czlonkowskie petnigce funkcje sprawozdawcow z oceny badan
przedstawionych zgodnie z art. 46 (procedury podzialu pracy w odniesieniu do badan z
udzialem populacji pediatrycznej)

60

50

UK DE SE ML FR DK IT BE PL ES5 NO S5k FI IE RO AT HU EL CZ PT LV BG
B Badanie w ramach podziatu pracy N 'Wyznaczony sprawozdawca
Tabela 11: Panstwa czlonkowskie pelnigce funkcje sprawozdawcy z oceny badan

przedstawionych zgodnie z art. 45 (procedury podzialu pracy w odniesieniu do badan z
udzialem populacji pediatrycznej)

60

50

40

30

20

10

UK DE NL DK AT FR PL SE ES IE CZ MT IT BE SI EE FI HU NO RO BG EL LV PT IS SK

BMFalal MFala2 WFala3 WFala4 WmFala5 WFala6 MFala7 WFala8 mFala9

M Fala 10 ®m Fala 11 = Fala 12 = Fala 13 ® Fala 14 = Fala 15 = Fala 16 = Fala 17 1 Fala 18

23



sprawozdawcow/dokonujgcych

500
450
400
350
300
250
200
150

wzajemnej oceny w ramach procedur Komitetu Pediatrycznego EMA (pierwotny
100

Tabela 12: Panstwa cztonkowskie pelnigce funkcje
PIP/zwolnienie lub zmiana zatwierdzonego PIP)

Zjednoczone Krélestwo
Niderlandy
Szwecja
Hiszpania
Stowenia
Stowacja
Rumunia
Portugalia

Polska
Organizacje pacjentéw
Norwegia

Malta
Luksemburg
Litwa

totwa

Wrtochy

Irlandia

Islandia

Wegry

Stuzba zdrowia i Srodowiska akademickie
Grecja

Niemcy

Francja

Finlandia

Estonia

Denia

Republika Czeska
Cypr

Butgaria

Belgia

Austria

50
0

PL

= Zmiany PIP
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ZALACZNIK II — Szczegolowy wykaz produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu

w procedurze centralnej ze wskazaniem do stosowania w pediatrii od wejScia w zZycie

rozporzadzenia pediatrycznego

Tabela 13: Produkty lecznicze dopuszczone do obrotu w procedurze centralnej od 2007 r.
obejmujace wskazanie pediatryczne

Koniecznosé

Wskazanie

spelnier’lia ~wWytacznie
wymogow pediatryczne”
Substancja(-e) czynna (-e) Nazwa Rok rozporzadzenia lub
handlowa dopuszczenia | pediatrycznego . ”
podczas »mieszane
pierwszego (f‘°.r°s." !
dopuszczenia zieci)
Retapamulina Altargo 2007 Nie Mieszane
Nelarabina Atriance 2007 Nie Mieszane
Szczepionka przeciw wirusowi Cervarix 2007 Nie Mieszane
brodawczaka ludzkiego [typy 16,
18]
Hydroksokobalamina Cyanotik 2007 Nie Mieszane
Sulfataza iduronianu Elaprase 2007 Nie Mieszane
Gadowersetamid Optimark 2007 Nie Mieszane
Bezwodna betaina Cystadane 2007 Nie Mieszane
Styrypentol Diacomit 2007 Nie Wytacznie
pediatryczne
Mekasermina Increlex 2007 Nie Wytacznie
pediatryczne
Rufinamid Inovelon 2007 Nie Mieszane
Hydroksymocznik Siklos 2007 Nie Mieszane
Immunoglobulina ludzka Flebogamma 2007 Nie Mieszane
normalna (IVIg) DIF
Flutykazon furoinianu Avamys 2008 Nie Mieszane
Immunoglobulina ludzka Privigen 2008 Nie Mieszane
normalna
Lakozamid Vimpat 2008 Nie Mieszane
Mykafungina Mycamine 2008 Nie Mieszane
Sapropteryna Kuvan 2008 Nie Mieszane
Sugammadeks Bridion 2008 Nie Mieszane
Tokofersolan (bursztynian D- Vedrop 2009 Nie Wytacznie
alfa-tokoferylo-makrogolu) pediatryczne
Mifamurtyd Mepact 2009 Nie Mieszane
Rylonacept Rilonacept 2009 Nie Mieszane
Regeneron
Takrolimus Modigraf 2009 Nie Mieszane
Szczepionka przeciw Synflorix 2009 Nie Wytacznie
pneumokokom polisacharydowa, pediatryczne
skoniugowana, adsorbowana
Kanakinumab Ilaris (PIP 2009 Tak Mieszane
jeszcze
nieukonczony)
Szczepionka przeciw Prevenar 13 2009 Tak Wytacznie
pneumokokom polisacharydowa, | (PIP jeszcze pediatryczne
skoniugowana (13-walentna, nieukonczony)
adsorbowana)
Szczepionka skoniugowana Menveo 2010 Tak Mieszane
przeciwko meningokokom grupy
A, C,Wi135iY
Welagluceraza alfa Vpriv (PIP 2010 Tak Mieszane
jeszcze
nieukonczony)
Szczepionka przeciw grypie Fluenz 2011 Tak Wytacznie
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Substancja(-e) czynna (-e)

Nazwa
handlowa

Rok
dopuszczenia

Koniecznos¢é
speinienia
wymogow

rozporzadzenia
pediatrycznego
podczas
pierwszego
dopuszczenia

Wskazanie
~wyltacznie
pediatryczne”
lub
~mieszane”
(dorosli i
dzieci)

(zywa atenuowana, do nosa)

(Zwolnienie)

pediatryczne

Inhibitor C1, ludzki Cinryze (PIP 2011 Tak Mieszane
jeszcze
nieukonczony)
Dihydroartemizynina/piperachina | Eurartesim 2011 Tak Mieszane
tetrafosforanu (PIP jeszcze
nieukonczony)
Midazolam Buccolam 2011 Tak (PUMA) Wytgacznie
pediatryczne
Ewerolimus Votubia 2011 Tak Mieszane
(PIP jeszcze
nieukonczony)
Tobramycyna Tobi Podhaler 2011 Tak Mieszane
(PIP jeszcze
nieukonczony)
Nomegestrol/estradiol Ioa, Zoely 2011 Tak Mieszane
Kolistymetat sodowy Colobreathe 2012 Tak Mieszane
Merkaptopuryna Xaluprine 2012 Nie Mieszane
Katrydekakog NovoThirteen 2012 Tak Mieszane
Efawirenz Efavirenz Teva 2012 Nie Mieszane
Iwakaftor Kalydeco 2012 Tak Mieszane
Desloratadine
Desloratadyna ratiopharm 2012 Nie Mieszane
Desloratadine
Desloratadyna Actavis 2012 Nie Mieszane
Perampanel Fycompa 2012 Tak Mieszane

Tabela 14: Wykaz produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze centralnej,
w przypadku ktérych wskazanie lecznicze rozszerzono lub zmieniono na potrzeby populacji

pediatrycznej
Substancja(-e) Nazwa Data Przedmiot rozszerzenia
aktywna (-e) handlowa
Lewetyracetam Keppra 2007/ Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia terapii
2009 wspomagajacej w leczeniu napaddw toniczno-

klonicznych pierwotnie uogdlnionych u dorostych i
miodziezy w wieku od 12 lat z idiopatyczng padaczkyg
uogdlniong;
Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia terapii
wspomagajacej w leczeniu napaddéw czesciowych lub
czesciowych wtdérnie uogdlnionych u dzieci w wieku
od 1 miesigca i ponizej 4 roku zycia

Szczepionka przeciw | Prevenar 2007 Rozszerzenie wskazania o nowe informacje dotyczace

pneumokokom skutecznosci przeciwko zapaleniu ucha srodkowego,

sacharydowa, choroby wywotywanej przez serotypy 4, 6B, 9V, 14,

skoniugowana, 18C, 19F i 23F bakterii Streptococcus pneumoniae;

adsorbowana Rozszerzenie wskazania z czynnego uodpornienia
przeciwko zapaleniu ptuc z bakteriemig na czynne
uodpornienie przeciwko zapaleniu ptuc

Infliksymab Remicade 2007 Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia ciezkiej, czynnej postaci choroby Crohna u
dzieci w wieku od 6 do 17 lat.
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Substancja(-e)
aktywna (-e)

Nazwa
handlowa

Data

Przedmiot rozszerzenia

Darbepoetyna alfa

Aranesp

2007

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
pacjentow z przewlektg niewydolnoscig nerek, w
ramach ktérego ograniczono stosowanie Nespo do
pacjentow pediatrycznych w wieku > 11 lat

Fosamprenawir

Telzir

2007

Rozszerzenie wskazania do stosowania leku Telzir w
skojarzeniu z rytonawirem w leczeniu dorostych
zakazonych ludzkim wirusem uposledzenia
odpornosci typu 1 (HIV-1) w skojarzonej terapii z
innymi przeciwretrowirusowymi produktami
leczniczymi w celu uwzglednienia populacji
pediatrycznych

Lamiwudyna/zydowu
dyna

Combivir

2007

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
pacjentow nalezacych do populacji pediatrycznej oraz
zastgpienie tabletek powlekanych tabletkami
powlekanymi z kreska dzielaca.

Desloratadyna

Aerius

2007

Rozszerzenie wskazania z ,przewlekiej pokrzywki
idiopatycznej” na ,pokrzywke”

Insulina glulizynowa

Apidra

2007

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia dzieci
w wieku 6 lat i starszych na podstawie wynikow
dwoch badan z udziatem populacji pediatrycznej

Szczepionka przeciw
wirusowi
brodawczaka
ludzkiego [typy 6,
11, 16, 18]
(Rekombinowana,
adsorbowana)

Gardasil

2008

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
zapobiegania zmianom dysplastycznym pochwy
duzego stopnia (VaIN 2/3)

Adalimumab

Humira

2008/
2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia czynnego wielostawowego mtodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawow u miodziezy w
wieku 13-17 lat;

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia czynnego wielostawowego miodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawow u populacji
pediatrycznej w wieku 4-12 lat.

Kaspofungina

Cancidas

2008

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
populacji pediatrycznej

Etanercept

Enbrel

2008/
2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia dzieci i mtodziezy w wieku od 6 lat z
przewlekta, ciezkg postacig tuszczycy zwykitej
(plackowatej), ktére nieadekwatnie odpowiadajg na
dotychczasowe leczenie lub wykazuja brak tolerancji
na inne terapie uktadowe lub fototerapie;
Rozszerzenie zakresu wiekowego, dla ktorego
wskazane jest stosowanie leku w leczeniu czynnego
wielostawowego mitodzienczego idiopatycznego
zapalenia stawow, ze stosowania u dzieci ,w wieku
od 4 lat” do stosowania u dzieci ,w wieku od 2 lat”

Miglustat

Zavesca

2009

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia postepujacych objawéw neurologicznych u
pacjentow dorostych oraz u dzieci z chorobg
Niemanna-Picka typu C

Takrolimus

Protopic

2009

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
Jleczenia podtrzymujacego” po ukonczeniu jednego
badania w grupie pacjentéw dorostych i jednego u
populacji pediatrycznej

Typranawir

Aptivus

2009

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia zakazen HIV-1 u mtodziezy w wieku
minimum 12 lat, poddanej wczesniej intensywnemu
leczeniu, zakazonej wirusem opornym na wiele
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Substancja(-e)
aktywna (-e)

Nazwa
handlowa

Data

Przedmiot rozszerzenia

inhibitoréw proteazy

Omalizumab

Xolair

2009

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia dzieci
w wieku od 6 do <12 lat w leczeniu skojarzonym w
celu lepszego kontrolowania objawéw astmy
alergicznej

Arypiprazol

Abilify

2009

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia schizofrenii u mtodziezy w wieku minimum
15 lat

Peginterferon alfa-2b

Peglntron

2009

Rozszerzenie wskazania do stosowania w leczeniu
skojarzonym interferonem alfa z rybawiryng w celu
uwzglednienia leczenia populacji pediatrycznej

Rybawiryna

Rebetol

2009

Rozszerzenie wskazania do stosowania w leczeniu
skojarzonym interferonem alfa z rybawiryng w celu
uwzglednienia leczenia populacji pediatrycznej

Abatacept

Orencia

2010

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia umiarkowanego do ciezkiego czynnego
wielostawowego mitodzienczego idiopatycznego
zapalenia stawdw u pacjentéow pediatrycznych w
wieku 6 lat i starszych, u ktérych stwierdzono
niewystarczajaca odpowiedz na inne leki
przeciwreumatyczne modyfikujgce przebieg choroby
(DMARD), w tym na co najmniej jeden inhibitor TNF

Siarczan
atazanawiru

Reyataz

2010

Rozszerzenie wskazania dotyczacego produktu
leczniczego Reyataz kapsutki w celu uwzglednienia
leczenia dzieci i mtodziezy w wieku powyzej 6 roku
zycia zakazonych wirusem HIV w skojarzeniu z
innymi przeciwretrowirusowymi produktami
leczniczymi

Szczepionka przeciw
odrze, swince i
rézyczce (zywa)

M-M-
RVAXPRO

2010

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
podawania zdrowym dzieciom w wieku od 9 miesiecy

Tlenek azotu

Inomax

2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia u dzieci okotooperacyjnego i pooperacyjnego
nadcisnienia ptucnego zwigzanego z operacjg serca

Fumaran tenofowiru
dizoproksylu

Viread

2011

Zmiana wskazania w oparciu o wyniki badania
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci u
uprzednio leczonej mtodziezy w wieku 12-18 lat

Paliperydon

Invega

2011

Rozszerzenie wskazania o stosowanie w celu
uwzglednienia leczenia objawdéw psychotycznych lub
maniakalnych w zaburzeniach schizoafektywnych

Syldenafil

Revatio

2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku od 1 roku do
17 lat z tetniczym nadci$nieniem ptucnym

Immunoglobulina
ludzka normalna
(Ivig)

Kiovig

2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia wieloogniskowej neuropatii ruchowej oraz
hipogammaglobulinemii u pacjentéw po
allogenicznym przeszczepie komdrek macierzystych u
dorostych i dzieci

Tocilizumab

Roactemra

2011

Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia czynnego mtodzienczego idiopatycznego
zapalenia stawow o poczatku uogdélnionym u
pacjentow w wieku co najmniej 2 lat, u ktérych
stwierdzono niewystarczajacq odpowiedz na leczenie
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) i
kortykosteroidami systemowymi

Szczepionka przeciw
pneumokokom
polisacharydowa,
skoniugowana,
adsorbowana

Synflorix

2011

Rozszerzenie wskazania w celu zwiekszenia gérnego
limitu wiekowego niemowlat i dzieci z 2 lat do 5.
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Substancja(-e) Nazwa Data Przedmiot rozszerzenia
aktywna (-e) handlowa

Insulina detemir Levemir 2011 Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
stosowania jako terapii skojarzonej w leczeniu
liraglutydem.
Rozszerzenie wskazania na dzieci w wieku 2-5 lat

Ekulizumab Soliris 2011 Rozszerzenie wskazania w celu uwzglednienia
leczenia atypowego zespotu hemolityczno-
mocznicowego (aHUS). Dodano réwniez zalecenie
dodatkowego szczepienia i stosowania profilaktyki
antybiotykowej w sekcji 4.2 dotyczacej leczenia
aHUS u dorostych i dzieci

Szczepionka przeciw | Cervarix 2011 Rozszerzenie wskazania na dzieci w wieku od 9 lat

wirusowi

brodawczaka

ludzkiego [typy 16 i

18]

(Rekombinowana, z

adiuwantem,

adsorbowana)

Etanercept Enbrel 2012 Rozszerzenie wskazania do stosowania w leczeniu
miodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow
(MIZS) w celu uwzglednienia dzieci i mtodziezy w
wieku od 2 lat cierpigcych na rozwinieta
skgpostawowg postac¢ MIZS, dzieci i miodziezy w
wieku co najmniej 12 lat cierpigcych na zapalenie
stawdéw na tle zapalenia przyczepow sciegnistych
oraz dzieci i mtodziezy w wieku co najmniej 12 lat
cierpigcych na tuszczycowe zapalenie stawow

Szczepionka przeciw | Proquad 2012 Rozszerzenie zakresu wiekowego objetego

odrze, swince,
rézyczce i ospie
wietrznej (zywa)

wskazaniem na dzieci w wieku od 9 miesigca zycia i
starsze w szczegdlnych okolicznosciach, takich jak
wybuch epidemii

Bardziej szczegdtowy wykaz, obejmujacy informacje dotyczace produktow dopuszczonych do obrotu na podstawie pozwolenia krajowego i
nowych drog podania lub nowych postaci farmaceutycznych, znajduje si¢ w zataczniku II do sprawozdania EMA ,,Pigcioletnie sprawozdanie

dla Komisji Europejskie;j”.
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Wykaz projektéow dotyczacych lekdw niechronionych patentem finansowanych przez
Komisje Europejska w ramach programu ramowego UE w zakresie zdrowia: wyniki w
obszarze 4.2, zaproszenia do sktadania wnioskow w zakresie lekow niechronionych patentem

2,3,415.

e HEALTH.2007-4.2-1 Dostosowanie lekow niechronionych patentem do szczegdlnych

ZALACZNIK III — wykaz finansowanvch projektow

potrzeb populacji pediatryczne;.

e HEALTH.2009-4.2-1 Dostosowanie lekow niechronionych patentem do szczegdlnych

potrzeb populacji pediatryczne;.

e HEALTH.2010.4.2-1 Niechronione patentem leki dla dzieci. FP7-HEALTH-2010

pojedynczy etap.
e HEALTH.2010.4.2-2 Mi¢dzynarodowa inicjatywa pediatryczna. Sie¢ doskonatosci.

e HEALTH.2011.4.2-1 Badania kliniczne niechronionych patentem lekow dla dzieci

inicjowane przez samych badaczy.

dnia 1 stycznia 2012 r.) i dostepne zatwierdzone PIP.

Tabela 15: Finansowane projekty dotyczace lekow niechronionych patentem (rozpoczete do

Nr | Skrot

Rok
rozpoczecia

Cele

Zatwierdzony
PIP

1 KIEKIDS

2011

Opracowanie innowacyjnej, dostosowanej do
wieku, elastycznej i bezpiecznej postaci
uzytkowej etosuksymidu do stosowania u
populacji pediatrycznej w leczeniu padaczki z
napadami nieswiadomosci i padaczki
mioklonicznej u dzieci.

ND

2 NEO-CIRC

2011

Dostarczenie danych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci
dobutaminy, prowadzenie badan
przedklinicznych, opracowywanie
biomarkera(-éw) nadcisnienia i dostosowanie
postaci uzytkowej do potrzeb noworodkow

EMEA-001262-
PIPO1-12

3 TAIN

2011

Opracowanie formy uzytkowej
hydrokortyzonu dla noworodkdéw w leczeniu
wrodzonej i nabytej niewydolnosci nadnerczy
oraz do stosowanie w onkologii (guzy mdzgu i
biataczka)

EMEA-001283-
PIPO1-12

4 GRIP

2011

Wdrozenie matrycy infrastrukturalnej w celu
stymulacji i utatwienia rozwoju i bezpiecznego
stosowania leku u dzieci

ND

5 DEEP

2011

Ocena farmakokinetyki i farmakodynamiki
deferypronu przy stosowaniu u dzieci w
wieku 2-10 lat w celu otrzymania
zatwierdzonego planu badan klinicznych z
udziatem populacji pediatrycznej stosowanego
do celéw regulacyjnych

EMEA-001126-
PIPO1-10

6 | TINN2

2011

Ocena farmakokinetyki i farmakodynamiki
azytromycyny przeciwko ureaplazmie oraz
dysplazji oskrzelowo-ptucnej u noworodkow

EMEA-001298-
PIPO1-12
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Nr

Skrot

Rok
rozpoczecia

Cele

Zatwierdzony
PIP

HIP Trial

2010

Ocena skutecznosci, bezpieczenstwa
stosowania, farmakokinetyki i
farmakodynamiki adrenaliny i dopaminy w
leczeniu nadcisnienia noworodkow u
wczesniakow oraz opracowanie i dostosowanie
postaci uzytkowej obu substancji,
odpowiedniej dla noworodkéw w celu
ubiegania sie o pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu ze wskazaniem do stosowania w
pediatrii

ND / EMEA-
001105-PIPO1-
10

PERS

2010

Skoncentrowanie sie na dwdéch wskazaniach,
stosowaniu risperidonu u dzieci i mtodziezy z
zaburzeniem postepowania, u ktérych nie
stwierdzono opdznienia umystowego, oraz
stosowaniu risperidonu u mtodziezy cierpigcej
na schizofrenie

EMEA-001034-
PIPO1-10

NeoMero

2010

Europejska sie¢ wieloosrodkowa w celu
dokonania oceny farmakokinetyki,
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci
meropenemu w leczeniu posocznicy
noworodkdéw i zapalenia opon mdzgowo-
rdzeniowych

EMEA-000898-
PIPO1-10

10

NEMO

2009

Ocena skutecznosci, bezpieczenstwa
stosowania, farmakokinetyki,
farmakodynamiki i mechanizmoéw dziatania
bumetanidu w leczeniu napaddéw u
noworodkdéw, w tym ich skutkéw dla rozwoju
neurologicznego, a takze opracowanie i
dostosowanie postaci uzytkowej bumetanidu
odpowiedniej dla noworodkéw w celu
ubiegania sie o pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu ze wskazaniem do stosowania w
pediatrii

ND

11

NEUROSIS

2009

Skutecznos¢ budezonidu w ograniczaniu
dysplazji oskrzelowo-ptucnej

EMEA-001120-
PIPO1-10

12

EPOC

2009

Ocena farmakokinetyki i farmakodynamiki
doksorubicyny

ND

13

LOULLA &
PHILLA

2008

Opracowanie doustnych ptynnych postaci
uzytkowych w ptynie metotreksatu i 6-
merkaptopuryny do stosowania w leczeniu
ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci

ND / ND

14

NeoOpioid

2008

Poréwnanie morfiny i fentanylu jako
$rodkow przeciwbdlowych u wczesniakow

EMEA-000712-
PIP01-09

15

03K

2008

Doustne ptynne postaci uzytkowe
cyklofosfamidu i temozolomidu

EMEA-000530-
PIP02-11 / ND

16

TINN

2008

Ocena farmakokinetyki i farmakodynamiki
ciprofloksacyny i flukonazolu u

ND
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Nr | Skrot

Rok
rozpoczecia

Cele

Zatwierdzony
PIP

noworodkow

ND = niedostgpny lub nie dotyczy

e HEALTH.2011.2.3.1-1

inicjowane przez samych badaczy

Badania kliniczne antybiotykéw niechronionych patentem

Tabela 16: Badania kliniczne antybiotykoéw niechronionych patentem inicjowane przez

samych badaczy

Nr | Skrot

Rok
rozpoczecia

Cele

Zatwierdzony
PIP

1 MAGICBULLET | 2012 Optymalizacja leczenia respiratorowego ND
zapalenia ptuc przy zastosowaniu
niechronionych patentem srodkdw
przeciwdrobnoustrojowych

2 AIDA 2011 Ocena skutecznosci klinicznej przy ND

zastosowaniu podejscia
farmakokinetycznego/farmakodynamicznego
w celu optymalizacji skutecznosci i
zmniejszenia opornosci drobnoustrojow na
antybiotyki niechronione patentem

ND = niedostepny
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