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1. Uvop

V sucasnosti existuje Siroka zhoda na tom, Ze deti si zasluzia pristup k liekom, ktoré boli
osobitne vyvinuté a skiimané na pouzitie u mladych pacientov. Az donedavna vsak vyvoj
a skusanie liekov na pediatrické pouzitie neboli ani zd’aleka uspokojivé. Lekari detom
mnohé lieky predpisovali a podavali na zaklade svojich skdsenosti, nie na zaklade
vysledkov klinického vyskumu. Lieky navySe €asto neboli k dispozicii v liekovej forme
vhodnej pre deti. Pediatri boli nateni vyuZzivat' lieky povolené pre dospelych s Upravou
ich davkovania a formy (napriklad rozdrvenim tabliet pre dospelych a pouzitim len Casti
licku). Takéto pouzitie lickov pre dospelych mimo schvalenej registracie je u deti spojené
s rizikom neucinnosti a/alebo neziaducich ucinkov. Vedlajsie ucinky, ktoré nemusia mat’
vplyv na dospelych, mézu byt’ u deti vyznamné a zavazné.

Z prieskumov vyplynulo, ze pouzitie lickov mimo schvalenej registracie je v mnohych
terapeutickych oblastiach rozSirené¢ a ¢asto dosahuje hodnoty nad 50 %. Délezita
vynimku predstavuje detska imunizacia, ktora je jednym z dspechov modernej mediciny.

Existuje niekol’ko dévodov, preo bol vyvoj liekov na pediatrické pouzitie z vel'kej Casti
zanedbavany. Az do osemdesiatych rokov sa to Casto zdovodiovalo tym, ze deti by
Z etickych dovodov mali byt’ chranené pred klinickym vyskumom. Odvtedy sa postupne
dospelo k sucasnej zhode na tom, ze deti si zasluhuji rovnakt Groven zdravotnej
starostlivosti ako iné vekové skupiny, ato vratane predpisovania lickov zalozeného na
dokazoch. Dalsim faktorom, ktory podniky odradzal od proaktivnych investicii do tohto
sektora, boli ekonomické dovody. Deti rastl a dospievaju, ¢o znamena, ze nic su
jednotnou  podskupinou.  Potreby abiologické i fyziologické charakteristiky
novorodencov su vel'mi odlisné od tinedzerov. Preto je Casto potrebny dodatocny vyskum
so zohl'adnenim veku, ¢im sa proces vyvoja lickov na pediatrické pouzitie komplikuje.

Na rieSenie tohto problému bolo prijaté nariadenie o lickoch na pediatrické pouzitie®
(d’alej len ,,nariadenie®). V zaujme zvratenia dovtedajSich trendov sa tento legislativny
zasah javil ako nevyhnutny. Pravny predpis vychadzal z niekolkoro¢ného procesu
konzultacii a diskusii. Okrem toho bol in$pirovany vyvojom v Spojenych statoch, kde sa
koncom 90. rokov zacali vyuzivat' legislativne pristupy k rieSeniu vyvoja lickov na
pediatrické pouZitie.

Rok 2017 je desiatym vyro¢im nariadenia. V sulade s ¢lankom 50 ods. 3 nariadenia sa
V tejto sprave uvadza prehlad dosiahnutych vysledkov z hl'adiska verejného zdravia
a hospodarstva a analyzuje sa miera splnenia stanovenych cielov. Hoci pocas tychto
desiatich rokov vznikla bohatd databaza skusenosti, vzhladom na dlhé cykly vyvoja
liekov, ktoré Casto trvaji takmer celé desatrocie, ide stale o pomerne kratke obdobie.

Tato sprava vychadza z desatroénej spravy vypracovanej Europskou agentarou pre lieky
(EMA) a jej pediatrickym vyborom?, z externej §tadie o vplyve nariadenia objednanej

! Nariadenie Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢.1901/2006 z 12. decembra 2006 o liekoch na
pediatrické pouzitie (U. v. EU L 378, 27.12.20086, s. 1).

10-year report to the European Commission — General report on the experience acquired as a result of
the application of the Paediatric Regulation (Desatrocna sprava pre Eurdopsku komisiu — VSeobecna
sprava o skdsenostiach ziskanych v doésledku uplatiiovania nariadenia o liekoch na pediatrické
pouzitie).



omisiou®, zverejnej konzultacie adiskusii s ¢lenskymi  $tatmi, urdpskym
K 3 konzult disk lensky tat Eur6psky
parlamentom®, pacientmi, so podnikmi, zainteresovanymi stranami a s externymi
partnermi o ich skdsenostiach tykajucich sa vplyvu nariadenia.

2. NARIADENIE O LIEKOCH NA PEDIATRICKE POUZITIE
Nariadenie je postavené na troch hlavnych ciel'och:
e podporovat’ a umoziovat kvalitny vyskum na tcel vyvoja liekov pre deti,

e zabezpeCit, aby sa postupom casu vicsSina liekov podévanych detom povolovala
0sobitne na pouzitie vo formach a zlozeniach primeranych veku, a

e zvysit dostupnost’ kvalitnych informacii o liekoch podavanych detom.

Na dosiahnutie tychto cielov sa v nariadeni vytvara systém povinnosti, odmien
a stimulov a zavadzaju sa opatrenia na zabezpeCenie pravidelného skumania, vyvoja
a povolovania liekov s cielom riesit’ terapeutické potreby deti. Nariadenie vychadza
Z jednoduchej zésady, ze farmaceuticky podnik (d’alej len ,,podnik*) by mal byt povinny
preskimat’ kazdy vyvijany liek z hladiska jeho potencidlneho pouzitia u deti, atak
postupne zvysit’ pocet liekov s pediatrickymi terapeutickymi indikaciami.

Podnikom sa uklada povinnost’, aby sa v skorom $tadiu vyvoja s agentirou EMA dohodli
na programe pediatrického vyskumu a vyvoja (d’alej len ,,vyskumny pediatricky plan®).
Nariadenie m& priamy vplyv na vydavky podnikov na vyskum a vyvoj, ked’ze obsahuje
povinnost’ investovat’ do pediatrického vyskumu. Ak podnik tato dohodu nedodrzi,
prislusné povolenie na uvedenie lieku (pre dospelych) na trh méze byt zablokované.
Nariadenie preto ide nad ramec mechanizmov stanovenych v pravnom predpise o liekoch
na ojedinelé ochorenia (,,nariadenie o lickoch na ojedinelé ochorenia®)®, ktorym sa vo
vztahu k podnikom zavadzaju iba stimuly.

Povinnost stanovenu v tomto nariadeni doplnajii d’alSie opatrenia, a to najma:
e systém vynimiek pre lieky, pri ktorych nie je pravdepodobny prinos pre deti,
asystétm odkladov, pokial’ ide o harmonogram planovanych pediatrickych

opatrent,

e odmena za splnenie zavizku: predlzenie dodatkového ochranného osvedcéenia
0 Sest’ mesiacove,

Technopolis, Study on the economic impact of the Paediatric Regulation, including its rewards and
incentives (Studia o hospodarskom vplyve nariadenia o liekoch na pediatrické pouzitie vratane jeho
odmien a stimulov), 2017.

Uznesenie Eurdpskeho parlamentu z 15. decembra 2016 o nariadeni o lickoch na pediatrické pouZitie.

®  Nariadenie Eurdpskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 141/2000 zo 16. decembra 1999 o liekoch na
ojedinelé ochorenia (U. v. ES L 18, 22.1.2000, s. 1).

Nariadenie Eurdpskeho parlamentu aRady (ES) ¢.469/2009 zo 6. maja2009 o dodatkovom
ochrannom osvedéeni pre lie¢iva (U. v. EU L 152, 16.6.2009, s. 152).



e osobitna odmena pri lieckoch na ojedinelé ochorenia: dodatocné dva roky
exkluzivity na trhu nad rdmec existujucich desiatich rokov udelovanych za
zaklade nariadenia o liekoch na ojedinelé ochorenia,

e novy typ povolenia na uvedenie na trh: povolenie na uvedenie na trh pre liek na
pediatrické pouZitie (Paediatric Use Marketing Authorisation, PUMA) s cielom
stimulovat’ vyvoj pediatrickych terapeutickych indikacii pri nepatentovanych
liekoch,

e zriadenie vyboru expertov v rdmci EMA, pediatricky vybor (PDCO), a
e systém bezplatného vedeckého poradenstva, ktoré odvetviu poskytuje EMA.

Nariadenie obsahuje aj d’al$ie opatrenia na podporu kvalitnych informécii a vyskumu,
ako st napriklad:

e siet EU zdruzujoca siete vyskumnych pracovnikov a skasobnych centier
vykonavajucich pediatricky vyskum,

e zoznam EU tykajlci sa pediatrickych potrieb,
e verejna databéza pediatrickych studii, a

e poziadavka, aby podniky predlozili akékol'vek existujuce pediatrické Studie
tykajace sa povolenych liekov na kontrolu regulaénymi organmi.

Jednym z nespornych tspechov nariadenia je, ze sa podarilo upriamit’ pozornost na
vyvoj liekov na pediatrické pouzitie a zvysit’ finan¢né investicie v tejto oblasti. Podniky
boli v podstate printtené vytvorit' pediatricka infrastruktiru a vybudovat’ si odborné
znalosti s cielom zabezpecit' primerané kapacity v oblasti pediatrického vyskumu na
podporu vyvoja liekov.

V roku 2013 Komisia uverejnila prva spravu o vplyve nariadenia a dospela k zaveru, ze
existuju urcité sl'ubné znaky pokroku7. Zistila v8ak, ze vzhl'adom na cas potrebny na
vyvoj lieckov bude trvat’ najmenej desat’ rokov, kym ziskame Gplny obraz o situacii.

V ¢lanku 50 o0ds. 3 nariadenia sa vyzaduje, aby Komisia v roku 2017 zverejnila druhd
spravu. V druhej sprave by sa mala zvazit’ aj pripadna potreba zmien nariadenia.

3. VIAC LIEKOV PRE DETI

Z udajov vyplyva, Ze nariadenie malo vyznamny vplyv na vyvoj liekov na pediatrické
pouzitie v EU. Farmaceutické podniky Vv stéasnosti povazuju pediatricky vyvoj za
neoddelitel'na stcast’ celkového vyvoja liekov, aj ked’ pre niektoré z nich je pediatricky
vyskum nad’alej skor nutnym désledkom regulacie ako vnitornou motivéciou.

V rokoch 2007 — 2016 bolo povolenych viac ako 260 novych liekov na pouzitie pre deti
(nové povolenia na uvedenie na trh a noveé terapeutické indikacie), pricom véaésina z nich
suvisela spoziadavkami nariadenia. V roku 2017 prekrocil pocet odsthlasenych

" Lepsie lieky pre deti — od koncepcie k realite, COM(2013) 443.



vyskumnych pediatrickych planov ¢islol 000, pricom do konca roka 2016 bolo
ukonéenych 131 z nich. V uplynulych troch rokoch bolo dokonéenych viac ako 60 %
planov, o poukazuje na jasny vzostupny trend poctu dokoncenych planov. Vdaka
posudeniu pediatrickych stadii vykonanych pred prijatim nariadenia prislusnymi organmi
(¢lanok 45) sa navySe prispelo ku konsolidacii uz existujicich dokazov a k doplneniu
pediatrickych udajov do informécii o vyrobkoch.

Z porovnania situacie pred prijatim nariadenia a po fiom vyplyva jasny pozitivny u¢inok,
pokial’ ide o nové povolené lieky. To isté plati na medzinarodnej Urovni pre porovnania
medzi pravnymi systémami, ktoré maju osobitné pravne predpisy pre lieky na pediatrické
pouzitie, a pradvnymi systémami, ktoré osobitné prepisy neobsahuji: v pravnych
systémoch s osobitnymi legislativnymi ustanoveniami je vyrazne vys§i pocet novych
liekov na pediatrické pouZzitie.

Z uvedenej kvantitativnej analyzy vyplyva jasny pokrok. Tieto Udaje o vysledkoch su
takisto v stlade s o¢akdvaniami, ak zohl'adnime, Ze uvedenie lieku na trh moze trvat’ az
desat’ rokov, ¢o podciarkuje postupni zmenu, ktor nariadenie prinésa.

Vydanie povolenia na uvedenie na trh alebo pridanie pediatrickych informécii do
existujucich povoleni na uvedenie na trh automaticky nevedie k okamzitej dostupnosti
lieku pre vietkych pediatrickych pacientov v EU. MoZe to byt’ spdsobené prebiehajiicimi
rozhodnutiami o preplacani nakladov na vnutro§tatnej urovni alebo zvyklostami lekarov,
ktori pri predpisovani liekov neprechadzaju priamo na nové povolené vyrobky. V rdmci
prieskumu, ktory bol podkladom na vypracovanie tejto spravy®, vicsina respondentov
odhadla, Ze narast po¢tu dostupnych liekov sa pohybuje v rozmedzi od 5 do 10 %. Pokial
ide o zvyklosti v oblasti predpisovania liekov, 58 % respondentov uviedlo, ze v dosledku
nariadenia lekéari v Coraz vidéSej miere predpisuju povolené lieky na zaklade ich
povolenej terapeutickej indikacie pre deti. Tento Gdaj poukazuje na pozitivny trend, no
zaroven zneho vyplyva istd zotrvacnost. ZniZenie pouzitia lickov mimo schvalenej
registracie u deti v neposlednom rade nezavisi len od véc¢sieho poctu povolenych liekov
na pediatrické pouzitie, ale aj od skuto¢nej dostupnosti a podavania pacientom.

V tejto suvislosti sa konStatuje, Ze podniky sa Casto spoliehaju na postupné zavadzanie
novych liekov, v dosledku ¢oho sa odd’al’uje dostupnost’ liekov v celej EU. Tomuto javu
sa neda uplne zabranit’, nariadenie vSak obsahuje niekol’ko ndstrojov na zabezpe€enie
uvedenia lieku na pediatrické pouzitie na trh po dokonceni vyskumného pediatrického
planu apo povoleni lieku. Napriklad odmena v podobe dodatkového ochranného
osvedéenia podl'a ¢lanku 36 sa udeli len vtedy, ak sa liek povoli vo vSetkych ¢lenskych
statoch. Clanok 33 obsahuje aj povinnost’ uviest’ liek na trh do dvoch rokov od datumu
povolenia novej pediatrickej terapeutickej indikécie.

Na v¢asnu dostupnost’ pediatrickych lieckov mdéze mat’ vplyv aj neskorSie ukoncenie
pediatrickych §tadii v porovnani s c¢asom potrebnym na finalizaciu a povolenie
prislusného lieku pre dospelych. Nariadenie obsahuje ustanovenia o odklade zacatia
alebo dokoncenia niektorych alebo vsetkych opatreni obsiahnutych vo vyskumnom
pediatrickom plane (¢lanok 20) s cielom zabezpeéit, aby sa vyskum vykonal iba
Vv pripade, Ze je bezpeCny a eticky. Ide aj oto, aby sa predislo zablokovaniu alebo
oneskoreniu povolenia liekov pre dospell populéciu.

8  Stadia Technopolis, kapitola 5.



Zo skusenosti vyplyva, Ze odklad je casto pouzivanym nastrojom. Takmer vSetky
vyskumné pediatrické plany pre nové lieky, ktoré si spojené s vyvojom liekov pre
dospelych, v praxi obsahuju odklad jedného alebo viacerych opatreni. Odklad je v zésade
uzitoénym a vhodnym nastrojom, pricom neexistuju ziadne dokazy o tom, Ze by
pediatrické poziadavky viedli k oneskoreniu spracovania Ziadosti tykajucich sa liekov pre
dospelych. V niektorych pripadoch vsak pediatricky vybor odsthlasil velmi dlhé
odklady. To mdze sposobit’ frustraciu medzi klinickymi pracovnikmi a pacientmi, najma
ak to znamena, ze sl'ubny liek na pediatrické pouzitie bude dostupny az niekol'ko rokov
po schvdleni lieku pre dospelych. Skusenosti navySe ukazuji, ze ak sa zacCiatok
pediatrického skuSania odloZi az na obdobie po schvéleni lieku pre dospelych, nébor
pacientov do pediatrickych skuSani byva naro¢nejsi. Rodi¢ia nemusia vidiet' pridant
hodnotu suhlasu s tym, Ze sa ich diet'a za¢astni na klinickom vyskume, ak sa uz liek pre
dospelych (mimo schvalenej registracie) pouziva pre deti. V niektorych pripadoch boli
odklady spojené aj s oneskorenym predlozenim vyskumného pediatrického planu. Hoci
pocet oneskorenych podani klesa (v stcasnosti ide o 10 —20 %), v tychto pripadoch
moze byt pri dohode o odklade potrebnd dokladnejSia kontrola s cielom predist’ tomu,
aby oneskorené podania ohrozili rychly pokrok v pediatrickej terapii.

V tejto suvislosti EMA a jej pediatricky vybor v st¢asnosti skiimaji predoslé postupy
tak, aby zabezpecili konzistentnost’ a predisli vyznamnym odkladom. Vzhl'adom na nové
vedecké zistenia mozno tvrdit, Ze sthlas s dlhymi odkladmi znamend spochybnenie
vyznamného terapeutického prinosu vyvoja lieku oproti existujucim sposobom lieCby
pediatrickych pacientov. V takychto pripadoch méze byt pridana hodnota pediatrickych
Stadii minimélna. Dlhé odklady mozu navySe oslabit vykonatelnost pediatrickych
poziadaviek a dostupnost’ akejkol'vek odmeny, najmid ak odklad skonci po uplynuti
ochrannych obdobi pre dany liek.

4, LEPSIE LIEKY PRE DETI

Vdaka nariadeniu sa v uplynulych desiatich rokoch v niektorych terapeutickych
oblastiach dosiahol zna¢ny pokrok v dostupnosti liekov pre deti. Ako hlavné priklady sa
Casto uvadzajii reumatologia ¢i infekéné ochorenia. V dbsledku vyrazného narastu
novych lieCebnych postupov pre deti s reumatologickymi ochoreniami sa po ukonceni
vyskumnych pediatrickych planov zmenilo odvetvie, ktoré bolo dovtedy zanedbavane.

Tento pozitivny vyvoj sa pritom neuskutoc¢iiuje na zdklade nejakého strategického planu,
ale Casto suvisi svyvojom na trhoch sliekmi pre dospelych. KedZe pri vicSine
pediatrickych vyskumnych planov je vychodiskom program vyskumu avyvoja pre
dospelych, pokrok v oblasti pediatrie zavisi od vyvoja liekov pre dospelych a je
ovplyvneny vyhliadkami na vynosy v konkrétnom trhovom segmente. Ak sa potreby
dospelych alebo oc¢akavania trhu prekryvaja s pediatrickymi potrebami, deti z toho maju
priamy zisk. Existuje v§ak zna¢ny pocet chordb, ktoré sa u dospelych a deti biologicky
odlisuju, pri ktorych sa bremeno ochorenia lisi, pripadne ktoré sa vyskytuju iba u deti.
Préve v pripade tychto chordb niekedy mechanizmus zavedeny nariadenim nardZa na
vedeckd, klinickd a trhovu realitu.

To mé vplyv na obe strany. Neddvnym prikladom choroby, pri ktorej méze vina nového
vyvoja zameraného na dospelych spdsobit’ riziko pretazenia systému, je cukrovka 2.
typu, t. j. choroba, ktora sa od 80. rokov vyznacuje svojou neustale rastiicou prevalenciou
u dospelych. V uplynulych rokoch sa mnohé podniky sustredili na tato terapeutickd
oblast’, ¢o viedlo k narastu ¢innosti a k dynamickému vyvoju novych liekov. Takéto viny
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prindsaju aj narast programov pediatrického vyskumu, hoci z hl'adiska terapeutickych
potrieb by ich stacilo menej, ked’ze cukrovka 2. typu je u deti stale pomerne zriedkava.
Nesulad medzi bremenom ochorenia u dospelych a u deti moéze viest’ aj k problémom
s uskutocnitel'nostou pediatrickych skusani, ked’ze jednoducho nie je dostatok mladych
pacientov, ktori by mohli byt prijati do studii v ramci vyskumnych pediatrickych planov.
Scielom prekonat uvedené problémy sa navrhuje, aby sa podniky podielali na
spolocnom vyskume, vd’aka comu by mohli lepSie vyuzit obmedzeny subor pacientov.
Podniky vSak vahaji, najméd ak ide o vyvoj potencidlne vel'mi tuspeSnych liekov pre
dospelych. Pediatricky vybor navySe nemoze prioritizovat’ vyskumné pediatrické plany
v tej istej terapeutickej oblasti. Casto ide o zaGarovany kruh, ked’ze pediatricky vybor
modze ako podklad vyberu zli€enin s potencidlne najlepSim ucinkom pre deti pouzit
vyhradne vysledky klinickych sktsani. K intervencii pediatrického  vyboru
a k odsuhlaseniu vyskumného pediatrického planu vSak zvycajne dojde skor, nez su
takéto vysledky k dispozicii, ked’ze uc¢elom planu je identifikovat’ a schvalit’ Stadie, ktoré
sa maju vykonat’.

Na opac¢nom konci rebricka su choroby jedine¢né pre detskii populaciu, pri ktorych je
pediatricky vyvoj zvy€ajne podmieneny strategickym rozhodnutim podniku investovat’
V tejto oblasti nezadvisle od akéhokol'vek prebiehajuceho programu pre dospelych. Plati to
najma pre choroby, ktoré su u deti ojedinelé, akou je rakovina u deti.

Z analyzy schvélenych vyskumnych pediatrickych planov vyplyva, Ze sa tykaji Siroke;j
Skaly terapeutickych oblasti s prevahou infekénych choréb (12 %), onkoldgie (10 %)
a endokrinoldgie/metabolickych chordb (9 %), pricom ani jedna z konkrétnych oblasti
nedominuje. Vo vSeobecnosti ide o dobré znamenie, ktoré potvrdzuje, Zze pediatrické
¢innosti sa tykaju Sirokého spektra ochoreni. Vysoky pocet odsuhlasenych vyskumnych
pediatrickych planov vSak automaticky neznamena aj vysoky pocet dokoncenych planov.
V sucasnosti je najvyssi pocet dokoncenych vyskumnych pediatrickych planov v oblasti
imunolégie/reumatologie (14 %), infekénych chordb (14 %), kardiovaskularnych chor6b
a o¢kovacich latok (po 10 %), pricom v oblasti onkoldgie
a endokrinoldgie/metabolickych chorob je dokonéenych po 7% pediatrickych
vyskumnych planov. Vyvoj na zéklade odsuhlasenych a dokoncenych vyskumnych
pediatrickych planov navySe nevyhnutne nemusi koreSpondovat’ s bremenom
pediatrického ochorenia, ¢o je potvrdenim skutocnosti, ze vyvoj liekov na pediatrické
pouzitie je Casto naviazany na vyvoj pre dospelych. MozZnosti nariadenia, pokial ide
0 nasmerovanie ¢innosti do ur€itych terapeutickych oblasti, si obmedzené. Nariadenie je
dolezitym stimulom, kvalitativny vplyv vSak stale zavisi od trhovych sil, hybnych sil
rastu a strategickych tvah podnikov.

V diskusii 0 pediatrickych potrebach sa detska onkoldgia ¢asto pouziva ako pripadova
Stadia nedostatoéného pokroku v oblasti s vyraznymi neuspokojenymi pediatrickymi
potrebami. Hoci je rakovina udeti zriedkava, nad’alej je hlavnou pri¢inou smrti
v dbsledku choroby v detskom veku, ato aj naprick zvySeniu miery prezitia pri
niektorych druhoch rakoviny, ku ktorému doslo v uplynulych desatrociach.

Diskusia o0 pediatrickej onkologii je ¢asto spojena s vynimkou podla ¢lanku 11
nariadenia, na zéklade ktorej sa za osobitnych okolnosti méze pri konkrétnych liekoch
alebo triedach liekov upustit od poziadavky na vyskumny pediatricky plan. Ide
0 pripady, ked’ je pravdepodobné, ze vyrobok bude u deti net¢inny alebo nebezpecny,
alebo nebude mat’ vyznamny terapeuticky prinos v porovnani s existujacimi spésobmi
lie¢by. Od tejto povinnosti sa upusta aj v pripade, ak sa choroba alebo zdravotny stav, na
ktory je vyrobok uréeny, vyskytuje iba u dospelych.
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Cielom vynimky je zabranit' zbyto¢nému ¢i dokonca neetickému vyskumu a spravne
vymedzit’ rozsah povinnosti. Tato vynimka sa povazuje za vhodny nastroj na dosiahnutie
tychto cielov. V rokoch 2007 — 2016 udelila agentura EMA vynimky pre niektoré triedy
liekov a 486 vynimiek pre konkrétny liek na jeho pouzitie pri jednej alebo viacerych
chorobach. Napriek tomu, Ze je vo vSeobecnosti vhodné upustit’ od pediatrickych $tadii,
ak cielové ochorenie u deti neexistuje, nie je vylucené, ze zli¢enina modze byt pre deti
prospe$na pri inych chorobach. Napriklad, kym vela druhov rakoviny u deti je
biologicky podobnych rakovinovym ochoreniam u dospelych, vyskytuju sa v inych
organoch, a preto sa zvyc¢ajne povazujui za odlisné choroby. V dosledku toho méze mat’
podnik narok na vynimku, napriek tomu Ze mechanizmus ucinku zla€eniny vyvinutej pre
dospelych ajej molekularny ciel méze byt G¢inny aj pri liecbe niektorych druhoch
rakoviny u deti.

V uplynulych niekol’kych rokoch bolo na trh uvedenych mnoho inova¢nych liekov proti
rakovine dospelych, pri¢om v niektorych pripadoch islo o prvé vyrobky v triede, vd’aka
ktorym vznikli lepsie moznosti lie¢by, zlepsili sa vysledky pacientov a predizila sa miera
prezitia. Lieky na lieCbu rakoviny v sucasnosti predstavuji najvacsiu kategoriu novych
liekov, ato aj vzhladom na potencial prijmov z nich. Ocakava sa pritom, ze budu aj
nad’alej transformovat’ terapeutické riesenia”.

Zhruba Stvrtina vSetkych liekov, ktoré su v Stddiu neskorého vyvoja, st lieky na
rakovinu. Jednym z ukazovatel'ov pokra¢ujuceho vysokého zaujmu o vyvoj liekov proti
rakovine je aj nariadenie o liekoch na ojedinelé ochorenia, v rdmci ktorého sa rakovinoveé
terapie zarad’'uju k najcastejSim ojedinelym ochoreniam, ¢o poukazuje na trend smerom
k Gizko zameranym liekom™®. Tempo pokroku zaznamenané pri terapiach pre dospelych
sa vSak doposial neprejavilo pri pediatrickych pacientoch. Pri niektorych druhoch
rakoviny u deti pochadzaju najpouzivanejsie lieky z 90. rokov, ak vobec existuju.

Nariadenie vSak malo isty vplyv a viedlo k povoleniu novych liekov na lie¢bu rakoviny.
Dokonc¢enych bolo sedem vyskumnych pediatrickych planov, v rdmci ktorych sa skamali
moznosti liecby gliomu vysokého stupna, rabdomyosarkému, astrocytomu a akutnej
lymfoblastickej leukémie.

Pocet odsuhlasenych vyskumnych pediatrickych planov tykajucich sa liekov proti
rakovine (68), ktoré pokryvaju viac ako 30 ro6znych mechanizmov uc¢inku, je prisfubom
dalsich zlepseni v buddcnosti. Niektoré z tychto vyskumnych pediatrickych planov sa
zakladaji na zdsade mechanizmu u¢inku, t. j. aj keby podnik potencidlne mohol ziskat
vynimku, zaviazal sa k pediatrickému vyskumu sohladom na potencialny prinos
zlt¢eniny k lie¢be rakoviny u deti.

Tieto zavdzky mohli byt ovplyvnené aj druhotnymi uG¢inkami nariadenia, ked’ze jeho
cielom bolo motivovat’ podniky, aby posilnili svoje odborné znalosti v oblasti vyvoja
liekov na pediatrické pouzitie. To mohlo mat’ vplyv na strategické rozhodnutia podnikov
Vv prospech pokrytia pediatrickych potrieb, najmé prostrednictvom inova¢nych dizajnov
skusania, ako su tzv. basket trials, pri ktorych sa zli¢enina skusa na viacerych druhoch
rakoviny s cielom ziskat’ informacie potrebné pre vyber najsl'ubnej$ej moznosti vyvoja.

®  QuintilesIMS Institute, Outlook for global medicines through 2021 (Vyhlad pre globalne lieky do

roku 2021), december 2016.
1 Eurépska komisia, Zoznam stimulov Unie a &lenskych statov na ugel podpory vyskumu, vyvoja
a dostupnosti liekov na ojedinelé ochorenia, SWD(2015) 13.



EU okrem toho poskytuje cielené financovanie vyskumu rakoviny, ato aj
prostrednictvom Eurépskeho fondu pre strategické investicie™.

Kedze spominané vysledky nie su jednoznacné, objavili sa nazory presadzujice
intenzivnejsie vyuzivanie zdsady mechanizmu tc¢inku, ako aj legislativne zmeny tykajuce
sa vynimiek scielom primdt podniky k va¢S§im investiciam do vyvoja lieckov na
pediatrické pouzitie pri liecbe rakoviny. To by v§ak mohlo mat’ vplyv na predvidatel'nost’
rozsahu posobnosti vyskumného pediatrického planu, ako aj viest k tomu, ze podniky
prehodnotia celkovy vyvoj liekov.

EMA v roku 2015 preskimala svoje rozhodnutie o udeleni vynimky pre triedu z hl'adiska
zasady mechanizmu Uc¢inku, ¢im obmedzila rozsah jeho posobnosti. Tento pristup moze
napomdct’ pri angazovani podnikov, ktoré vyvijaji lieky proti rakovine. Ak by tieto
podniky chceli aj nad’alej vyuzivat' vynimku, musia ju odévodnit’ priamou Zziadost'ou
ur¢enou pediatrickému vyboru (prostrednictvom osobitnej vynimky pre konkrétny liek).
Tento proces umoziuje priamu diskusiu s ciel'om zdoraznit’ potencial v oblasti pediatrie
aj napriek tejto ziadosti o vynimku. Podniky zaroven prinuti obratit’ sa na vybor v skorsej
faze vyvoja scielom ziskat' istotu v suvislosti s poziadavkami nariadenia. Uginky
preskimania vynimky pre triedu sa eSte plne neprejavili, kedZe zatial neuplynulo
trojro¢né prechodné obdobie, tento pristup by vSak pre podniky mohol byt prijatel'nejsi
nez povinné zakonne pravidla.

NavysSe stale nie je uplne jasné, pre¢o podniky v pripade rakoviny u deti nevyuzivaja
vyhody nariadenia o liekoch na ojedinelé ochorenia podobnym spdsobom ako pri
rakovine u dospelych. Znaény pocet novych liekov uréenych na rakovinu u dospelych je
vysledkom stimulov poskytnutych nariadenim o liekoch na ojedinelé ochorenia. Pri
detskych rakovinovych ochoreniach sa vSak takéto vysledky nedosahuju, hoci podla
predmetného nariadenia ich vSetky mozZno povaZovat’ za ojedinelé.

5. POKROK V CISTO PEDIATRICKOM VYVOJI

Pozitivny vplyv nariadenia azmena kultdry, ktoru nariadenie podporilo, su
najviditelnejSie pri integracii pediatrického vyvoja do celkového vyvoja novych liekov.
Uvedeny trend je menej zretel'ny pri ¢isto pediatrickom vyvoji, ktory nie je odvodeny od
projektu pre dospelych, ale pri ktorom sa podnik zameriava na vyvoj lieku urc¢eného
vyhradne pre deti a zameraného na konkrétnu pediatrick( chorobu.

Neexistuje dostatok dostupnych Udajov, z ktorych by bolo mozné vyvodit' spolahlivy
zaver. Niektori vSak hovoria, Ze v pripade vyrobkov urCenych vyhradne pre deti je
vyskumny pediatricky plan d’alsim krokom, ktory cely proces komplikuje a potencialne
predlzuje harmonogramy. Hoci EMA a pediatricky vybor méZu poskytovat uzitocné
usmernenia a zabezpecuju vyvoj pre vsetky prislusné pediatrické podskupiny, ich vplyv
je v porovnani s vyvojom pre dospelych menej vyznamny. Prinajmensom v pociatoénych
rokoch UucCinnosti nariadenia podniky pravdepodobne uprednostnovali pediatrické
projekty spojené s vyvojom pre dospelych pred Eisto pediatrickymi projektmi s cielom
ich v¢asného dokoncenia. Hoci sa tento pristup mdze ¢asom zmenit’, najma v pripade
ojedinelych pediatrickych ochoreni sa zdd byt potrebné lepSie porozumiet
kombinovanému vplyvu nariadenia o liekoch na ojedinelé ochorenia a nariadenia

1 https://ec.europa.eu/commission/news/investment-plan-europe-eib-grants-financing-apeiron-2017-aug-

28 en.
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0 lickoch na pediatrické pouzitie a ich korel&cii s cielom posudit’ pridani hodnotu tychto
pravnych nastrojov pri Cisto pediatrickych chorobéch.

Existuje jedna kategoria vyvoja zameraného vyhradne na deti, na ktor( sa nariadenie
snazi upriamit’ osobitni pozornost, doteraz vSak nelspeSne. Nariadenim sa zaviedol
nastroj, ktorym je povolenie na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie. Hlavnym
cielom povolenia na uvedeniec na trh pre liek na pediatrické pouzitie (¢lanok 30) je
podnietit’ vyskum existujucich zlicenin, ktoré nie su patentované, a/alebo pomdct
transformovat’ zname pouzitie liecku mimo schvalenej registracie na povolené pouzitie,
ktoré je bezpecnejsie a lepSie vymedzené prostrednictvom povolenia na uvedenie na trh.
Na zéklade schvalené¢ho povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie sa
vyrobcovi poskytuje desatro¢né obdobie ochrany na trhu, pocas ktorého na trh nemozno
uvadzat’ generické kopie.

K dnesnému ditu boli udelené iba tri povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické
pouzitie, ¢o je jednoznaéne menej, ako sa akalo, vzhl'adom na to, ze EU v rdmci 7. RP
vyclenila finanéné prostriedky na nepatentované lieky na niekol’ko rokov. Hoci EMA
odsuhlasila viac ako 20 vyskumnych pediatrickych planov s cielom predlozit’ povolenie
na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie, nie je isté, kol'’ko z nich bude vobec
dokoncenych a povedie ku komercionaliz&cii nového lieku.

V snahe vytvorit’ dodatoény zaujem Komisia a EMA v roku 2014 objasnili, Ze vyskumny
pediatricky plan na ucely povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie
nemusi nevyhnutne pokryvat’ vSetky vekové skupiny, vplyv tohto vysvetlenia je vSak
zatial obmedzeny. Hoci to podnikom mdze umoznit’ zamerat’ sa na vyskum najcastejSich
pediatrickych podskupin, existuje riziko, ze dojde k dalSiemu znizeniu ciel'ovej
populécie a potencialnych prijmov.

Povolenie na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie ¢eli podobnym problémom
ako iné programy, ktoré maju povzbudit’ podniky, aby investovali do d’alSiecho vyskumu
znamych zlucenin, ktoré su na trhu uz dlhsi ¢as (zmena indikécie lieku). Vyvojari liekov
sa obavaju, ze povolenie na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie lekarom
nevyhnutne nezabrani vtom, aby nad’alej (mimo schvalenej registracie) vyuzivali
lacnejSie konkurencné vyrobky srovnakou aktivhou zlozkou povolené na iné
terapeutické indikacie alebo aby sa liek nenahradzal lacnej$imi formami na Urovni
lekarni. Okrem toho sa vnutro$tatni platcovia zdravotnej starostlivosti vo vSeobecnosti
zdréhaju schvalovat’ vysSie ceny takychto liekov.

Vzhl'adom na aktudlne nizky pocet udelenych povoleni na uvedenie na trh pre liek na
pediatrické pouzitie nie je mozné overit opodstatnenost’ tychto rizik ani ekonomickt
hodnotu odmeny, ktord takéto povolenie predstavuje. Podl'a dostupnych udajov boli vo
vzt'ahu k liekom schvalenym prostrednictvom povoleni na uvedenie na trh pre liek na
pediatrické pouzitie vo viacerych Cclenskych S$tatoch prijaté kladné rozhodnutia
o refundacii, t. j. ide o0 Gspesné obchodné pripady. V tychto pripadoch vsak jednoducho
moéze ist ovynimku z pravidla, ktor4 vyplyva z osobitosti danych liekov, nie zo
samotného nastroja povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie.

Z toho vyplyva, Zze komer¢ny Gspech povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické
pouzitie je ovplyvneny komplexnymi faktormi, ktoré sa nedaju riesit’ na trovni EU. Ide
0 nadvizujuce rozhodovacie procesy na vnutrostatnej urovni, ktoré nespadaju do
posobnosti prava EU. Legislativne stimuly nemoézu nahradit hospodarsky uspech.
Existuji uvahy, Ze povolenie na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie moze
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byt G¢inné v pripadoch, ked’ sa u deti vyzaduje osobitné zloZenie alebo davkova forma.
Hoci tato hypotéza je teoreticky platnd, zo skusenosti vyplyva, Ze prostrednictvom
povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie sa uplne nezabrani tomu,
aby lekari nad’alej predpisovali lieky, ktoré nie st prispbsobené pre deti.

6. NAKLADY SPOJENE S LIEKMI NA PEDIATRICKE POUZITIE

Nariadenie kladie d’alSie poziadavky na farmaceutické podniky, ked'Zze vyzaduje, aby
vykonavali pediatricky vyskum, ktory by inak nerobili. VyZaduje dodato¢né investicie
a monitorovanie suladu. Tato povinnost’ je vSak spojend so syst¢tmom odmien, ktoré
podnikom umoziuju ziskat’ naspidt’ dodatocné pociato¢né ndklady, ktoré im vznikli
v dosledku prediZenia ochrannych obdobi. V tomto ohlade sa systtm EU lisi od
amerického systému. V americkom systéme nie st pediatrické poziadavky ulozené
Uradom pre potraviny a lie¢ivda (FDA) podporené odmenou, s vynimkou dobrovolnej
ucasti podniku na d’alSom vyskume po prislusnej ,,pisomnej ziadosti“ zo strany FDA.

Odmena sa poskytuje po dokonceni pediatrického vyskumného planu a potom, ako sa
jeho vysledky pretransformuja do prislusného povolenia na uvedenie na trh. Podnik ma
narok na odmenu aj vtedy, ak vysledky pediatrickych $tadii nakoniec nepodporia
pediatrické pouZitie zluceniny, ked’Ze ucelom odmeny je kompenzovat’ vyskum ako taky,
nie jeho konkrétny vysledok. V nariadeni sa rozliSuju dve hlavné odmeny: dodatkové
ochranné osvedcenie a odmena pre liek na ojedinelé ochorenie. Odmeny sa vzajomne
nevylucuju a slizia na rézne ucely, obe vSak maju rovnaky ucinok, ktorym je oddialenie
vstupu konkuren¢nych lickov na trh. Dodato¢né prijmy z odmien preto v kone¢nom
dosledku hradia vnutro$tatni platcovia zdravotnej starostlivosti a/alebo pacienti, ked’ze
podas prediZzeného obdobia exkluzivity neziskavaju prinos zo silnejsej hospodarskej
sutaze a nizsich cien.

Podla ¢lanku 36 nariadenia moéZe podnik ziskat Sestmesaéné prediZenie trvania
dodatkového ochranného osvedcenia. Dodatkové ochranné osvedcenia su autondomnym
pravom sui generis spojenym s existenciou zakladného patentu. Odskodiuji majitel’a
patentu za dIhé obdobia potrebné na ziskanie povolenia na uvedenie na trh, pocas ktorého
neméze patent obchodne vyuzivat. Dodatkovym ochrannym osvedenim sa preto
vytvara pozicia podobnd patentu na rozne obdobia (od nuly po maximalne pit’ rokov).
Toto obdobie sa prostrednictvom odmeny v podobe dodatkového ochranného osved¢enia
predizi, pripadne sa méze zmenit na pozitivne, ak bolo predtym negativne'?. Je
zaujimavé uviest’, Ze zdkonodarca uprednostnil externy systém odmenovania spojeny so
stavom patentovej ochrany lieku pred systtmom odmeny v podobe ochrany regula¢nych
udajov, ktory je Specificky pre farmaceuticky priemysel.

Odmena za lieky na ojedinelé ochorenia (¢lanok 37) pozostava z dvojro¢ného predizenia
obdobia exkluzivity na trhu, t. j. do 12 rokov. Jednym z dévodov zavedenia odmeny za
liecky na ojedinelé ochorenia je, Ze v Case, ked’ sa diskutovalo o legislativnom navrhu
nariadenia, nebola vécSina lieckov na ojedinelé ochorenia patentovana. Alternativna
odmena sa preto povazovala za primerant s ciel'om zabezpecit, aby aj vyrobcovia liekov
na ojedinelé ochorenia mohli mat’ pristup ku kompenzacii.

2" Rozsudok Sutdneho dvora vo veci C-125/10, Merck Sharp & Dohme/Deutsches Patent- und
Markenamt, ECLI:EU:C:2011:812.
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Systém nariadenia je zaloZeny na predpoklade, Zze pri liekoch, na ktoré sa vzt'ahuje
poziadavka vyskumného pediatrického planu, by po dokonceni pediatrického vyvoja mal
vzniknut’ narok na odmenu. V skuto¢nosti sa vSak vSetkym podnikom nepodarilo ziskat’
odmenu. Zudajov vyplyva, Zze doteraz bola odmena udelend len v pripade 55 %
dokonéenych vyskumnych pediatrickych planov. Vi&sinou islo o predizenie dodatkového
ochranného osvedéenia. V niekol’kych pripadoch bolo lieku na ojedinelé ochorenia
udelené obdobie exkluzivity na trhu. Hoci sa o¢akava, Ze sa postupom ¢asu zvysi podiel
liekov, ktoré ziskaji odmenu, ked’ze podniky zaénu lepSie a v€asnejSie planovat’ svoje
pediatrické vyskumy, je nepravdepodobné, Ze by miera uspe$nosti mohla dosiahnut
100 %.

6.1. Odmena v podobe dodatkového ochranného osvedcenia

PrediZenie dodatkového ochranného osvedenia sa asto povaZuje za najvzacnejsiu
odmenu. Do konca roka 2016 ziskalo odmenu v podobe dodatkového ochranného
osvedéenia viac ako 40 liekov apodniky poziadali o prislusné osvedéenia na
vniitroitatnej urovni. Poget predizenych dodatkovych ochrannych osvedéeni udelenych
v priebehu poslednych 10 rokov (viac ako 500) ukazuje, Ze vnutroStatne patentové urady
pravidelne udel'uju odmenu podnikom, ktoré sa o odmenu uchadzaji, ¢o poukazuje na
fungujuci systém odmien.

Pouzitie externého systému odmien spojené¢ho s inym pravnym ndastrojom vsak vedie aj
ku komplikaciam a neefektivnosti. Dodatkové ochranné osvedCenia sa napriklad
vztahujii na vnutrodtatne nazvy, ¢o znamend, e prediZenia musi udelit vnutrostatny
patentovy Urad v kazdom ¢lenskom S§tate, v ktorom toto osvedCenie existuje, ¢o sa preto
Casto povazuje za prili§ komplikovany postup.

Ziadost’ o predizenie dodatkového ochranného osvedéenia sa navy$e musi podat dva
roky pred uplynutim platnosti osved¢enia. V niektorych pripadoch to viedlo k tomu, ze
podniky 0 odmenu prisli, pretoze nestihli dokoncit’ vyskumny pediatricky plan. Na
druhej strane tento termin podniky stimuluje k zrychleniu pediatrického vyskumu
a konkurenti v oblasti generickych lie¢iv st vdaka nemu v dostatoénom c¢asovom
predstihu informovani o kazdom prediZeni ochranného obdobia, ktoré moze mat’ vplyv
na uvedenie generickych kopii na trh.

Nariadenie o doplnkovom ochrannom osvedéeni pre lieCiva je v sucasnosti predmetom
hodnotenia uZito¢nosti tohto nastroja, ktoré iniciovala Komisia™. Jeho vysledky
a dosledky, pokial’ ide o budticnost’ systému doplnkového ochranného osvedcenia, este
nie st zname, ale o¢akavaju sa v nadchadzajiacich mesiacoch. Akakol'vek modernizacia
alebo rekalibracia sa moéze tykat niektorych nedostatkov systému doplnkového
ochranného osvedcenia, ale méze mat aj priamy vplyv na fungovanie systému
pediatrickych odmien, ateda na samotné nariadenie. Vysledky tohto hodnotenia bude
potrebné zohl'adnit’ pri kazdom politickom rozhodnuti o nariadeni.

Peniaznd hodnota odmien v podobe doplnkového ochranného osvedéenia vo vel'kej miere
zavisi od celkovych prijmov, ktoré konkrétny liek prinesie v obdobi, pocas ktorého je
chraneny doplnkovym ochrannym osved¢enim. Hospodarska sut'az v oblasti generik sa

B GR GROW, Optimising the Internal Market’s industrial property legal framework relating to

supplementary protection certificates (SPC) and patent research exemptions (Optimalizacia pravneho
ramca tykajiiceho sa priemyselného vlastnictva na vnatornom trhu, pokial’ ide o dodatkové ochranné
osvedcCenia a vynimky z patentového vyskumu), 16.2.2017.
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oddiali pre cely liek (vratane pouzitia pre dospelych), Co zabezpecCuje drzitelovi
povolenia na uvedenie na trh dlhSie obdobie vysSich vynosov. Z historického hl'adiska
toto obdobie zodpoveda vrcholu predaja. Nové trendy na trhu vSak mozu viest
k skrateniu Casu navratnosti. Pozicia lieku na trhu sa moze postupom casu oslabit
v dosledku toho, ze sa na trh uvedii nové inovaéné lieky v rovnakej terapeutickej triede.

Pri odhadovani hospodarskeho prinosu odmeny pre podniky je najprv potrebné urcit’
regulacné naklady, ktoré podniky vynakladaju na stlad s vyskumnym pediatrickym
planom. Na zéaklade externej 3tadie objednanej Komisiou* sa celkové naklady
vyplyvajlce z nariadenia pre celé odvetvie odhaduji na 2,1 miliardy EUR ro¢ne. Tento
Udaj vychadza z extrapolacie zalozenej na 85 skuto¢nych vyskumnych pediatrickych
planov. Celkové naklady na vyskum a vyvoj dosahuju v priemere 18,9 milibna EUR na
kazdy vyskumny pediatricky plan, pricom kazdy plan zahfiia priemerne tri klinické
Stdie. Okrem toho podniky znéSaju rezijné naklady vo vyske priblizne 720 000 EUR na
pociato¢né predloZenie vyskumného pediatrického planu a jeho nasledné Upravy.

Hoci uvedené priemery vychadzaji z pomerne solidnej velkosti vzorky, riziké
nadhodnotenia alebo podhodnotenia nemozno Uplne vylucit'. Pri odhadoch zaloZenych na
priemeroch sa navySe vyskytuju odchylky, najmd pokial' ide o naklady na klinické
skusania (faza Il afazalll), ktoré predstavuji najvacsiu Cast’ nakladov na vyskum
a vyvoj®. Tieto udaje vSak naznaluju, e dodatoéné néklady, ktoré odvetviu vznikaju
v désledku nariadenia, spdsobuju len obmedzeny narast celkovych nékladov na vyvoj
liekov.

Na ucel porovnania tychto nakladov s hodnotou odmeny v podobe dodatkového
ochranného osvedCenia bola vykonana osobitna analyza O0smich liekov. Vyber zahtfia
lieky, ktorym bolo udelené predizenie dodatkového ochranného osvedéenia a do konca
roka 2014 stratili ochranu. Vel'kost’ vzorky, z ktorej mozno ziskat’ udaje o vplyve takejto
straty prijmov, je prirodzene pomerne mald, ked'ze exkluzivitu doposial stratil len
zlomok vyrobkov s dokonenym vyskumnym pediatrickym planom. Udaje o tychto
lickoch treba pravdepodobne interpretovat’ opatrne, ked’ze podniky mohli v prvych
rokoch uprednostiiovat’ lieky Snajvy$Sou odhadovanou navratnostou investicii
vyplyvajlicou z predizenia dodatkového ochranného osvedéenia. Poskytuju vsak
zaujimavy pohlad na ekonomicki hodnotu odmeny, ato na zédklade porovnania
skutoénych prijmov dosiahnutych v ramci prediZzenia dodatkového ochranného
osved&enia s hypotetickymi prijmami bez takéhoto predizenia.

Udaje ukazuju, 7e pokles cien znackovych vyrobkov sa ¢asto zagina v prvom §tvrtroku
po strate exkluzivity, no ide vSak o obmedzeny objem poklesu (max. 20 %), ktory
nasledne d’alej pokracuje. Medzi liekmi a Krajinami existuju vyznamneé rozdiely, ktoré
Snajva¢Sou  pravdepodobnostou  suvisia s konkurencieschopnostou  daného
terapeutického trhu a/alebo vnutroStaitnymi politikami podporujicimi generickt
substitiiciu, o vedie kvelkym rozdielom v ekonomickej hodnote prediZenia
dodatkového ochranného osvedcéenia vyjadrenej ako percentudlny podiel na celkovych
prijmoch (od 10 do 93 %). Celkovo dosiahla upravena ekonomickd hodnota odmeny
v podobe dodatkového ochranného osvedCenia pri O6smich dotknutych liekoch

14 Stadia Technopolis, kapitola 2.

5 Stadia Technopolis, kapitola 2.2.
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926 milionov EUR, pri¢om prijmy sa ziskali najmé z niektorych uspesnych vyrobkov,
ktoré boli zahrnuté do velkosti vzorky.

Hoci tento udaj mozno porovnat’ s priemernymi ndkladmi na vyskum avyvoj na
vyskumny pediatricky plan (18,9 miliéna), podrobnejsi pristup mdze byt zamerany na
pomer prinosov a nakladov uvedenych ésmich liekov. Ide o porovnanie odhadovanych
prinosov pre spolo¢nost’ a zdravie deti, ktoré budu vysledkom ndteného pediatrickeho
vyvoja, anakladov, ktoré pre spolo¢nost’ predstavuje dodatoény monopolny prijem
podniku ziskany na zéklade systému odmien.

Ugelom tohto porovnania je poskytniit’ vysvetlujice informacie, ked’ze sa v ramci neho
musi Vv peniaznej hodnote zmerat' pozitivny vplyv na zlepSenie lieCby deti, znizenie
pouzivania liekov mimo schvalenej registracie, ako aj zniZenie potencidlu neziaducich
ucéinkov liekov. Z modelu vyvinutého v ramci ekonomickej $tadie vyplyva, Ze pri dvoch
z 6smich vyrobkov je pri vypocte za desat rokov silne priaznivy pomer prinosov
a nakladov pre zdravotné systémy, t.j. vyhody pre spolo¢nost’ a zdravie v penaznom
vyjadreni prevazuji nad dodatoénymi nékladmi v désledku dodatocnych monopolnych
prijmov. Pri vSetkych ostatnych liekoch bol pomer prinosov a nakladov za 10 rokov
negativny, a to najma v tych pripadoch, kde dokonc¢enie vyskumného pediatrického planu
nevyustilo do novej pediatrickej terapeutickej indikacie. Hoci by bolo uzito¢né s istotou
vediet’, ¢i vyrobok pre dospelych nie je vhodny pre deti, ekonomickd hodnota takychto
informacii je v porovnani s vyrobkami, ktoré predstavuju nové lieGebné alternativy pre
pediatrickych pacientov, ovel’a nizsia.

Uvedené vysledky vSak mozno bude potrebné upravit’ podl'a tych vyrobkov, pri ktorych
bolo potrebné splnit’ povinnost’ pediatrického vyskumného planu, no ktoré v prislusSnom
obdobi neziskali odmenu (priblizne 45 %). Tieto plany priniesli cenné pediatrické
informacie bez toho, aby spolo¢nost’ prispievala k nakladom na dodato¢né monopolné
prijmy. Ak sa do rovnice zapo¢itaju aj tieto lieky, vysledky sa zlepSia, pomer prinosov
a nakladov vsak zostdva zaporny.

Nariadenie mdéze mat’ navyse aj externé ekonomické ucinky vyplyvajice z dodato¢nych
investicii do vyskumu a vyvoja novych a vylepSenych liekov, ktoré stimuluju d’alSie
investicie a prispievaju k tvorbe pracovnych miest, rastu a inovaénej ¢innosti vo vsetkych
sektoroch. Podl'a konzervativnejSicho odhadu miery navratnosti ro¢nej investicie do
pediatrického vyskumu a vyvoja vo vySke 2,1 miliardy EUR by mohol byt celkovy
spolodensky vynos po desiatich rokoch v objeme priblizne 6 miliard EUR. Tento
odhadovany spolo¢ensky vynos je vyrazne vys§i ako ekonomicka hodnota predizenia
dodatkového ochranného osvedc¢enia, o znamena, ze z penazného hl'adiska vyhody tohto
nariadenia pre spolo¢nost’ prevazuji nad nakladmi na dodato¢né monopolné prijmy.

6.2. Odmena pre lieky na ojedinelé ochorenia

Odmena Vv podobe dalsich dvoch rokov exkluzivity na trhu bola doposial’ udelena
v pripade siedmich liekov na ojedinelé ochorenia. Prva odmena bola udelena
v roku 2014. V niektorych pripadoch sa vsak podniky dobrovol'ne vzdali oznacenia lieku
na ojedinelé ochorenie, ato s cielom ziskat’ narok na odmenu v podobe dodatkového
ochranného osved¢enia. Dovodom modze byt skutocnost, Ze odmenou v podobe
dodatkového ochranného osvedcenia sa chrani celd skupina liekov zalozena na danej

16 Stadia Technopolis, kapitola 6.
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zlucenine v radmci rdoznych terapeutickych indikacii, zatial ¢o odmena za ojedinelé
choroby je obmedzend na ochranu lieku na ojedinelé ochorenie. V pripadoch, kde sa
liecky pouzivaju na bezné aj ojedinelé choroby, mézu byt vynosy zo Sestmesa¢ného
predizenia dodatkového ochranného osved&enia vyssie ako z dvojroénej exkluzivity na
trhu v pripade ojedinelych ochoreni.

Ktomu modze prispievat aj skutoCnost, Ze Coraz viac novopovolenych liekov na
ojedinelé ochorenia je patentovanych (v sucasnosti viac ako 90 %), ¢o je pozitivna
sprava, ktora ukazuje, Ze systém nariadenia o liekoch na ojedinelé ochorenia pritahuje
inovaéné produkty zaloZené na novom vyskume. Na druhej strane to poukazuje na
slabost’ odmeny pre lieky na ojedinelé ochorenia, ktord je zamerand predovsetkym na
nepatentované vyrobky a nema ziadnu vstavanu flexibilitu, ktora by podnikom umoznila
udrzat’ si postavenie vyrobku na ojedinelé ochorenia aj v pripade, ze sa rozhodnu pre
dodatkové ochranné osvedcenie.

V tejto faze a bez d’alich studii nie je mozné odhadnut’ ekonomickt hodnotu odmeny pre
lieky na ojedinelé ochorenia podl'a podobnej velkosti vzorky ako pri odmene vo forme
dodatkového ochranného osvedcenia, ked’ze védcSina liekov je stdle chranend. Preto sa
neda analyzovat’ skuto¢ny vplyv straty exkluzivity na prijmy. Vzhl'adom na ojedinelost’
choroby a obmedzenu velkost’ prislusného trhu napriklad nie je isté, ¢i buda generika
uvadzané na trh rovnakou rychlostou ako lieky, ktoré nie su urCené na ojedinelé
ochorenia, alebo ¢i budii vobec na trh uvedené. Napriek tomu mozno na odhad
ekonomickej hodnoty pouzit’ podobny ekonomicky model ako pri vypocte odmeny vo
forme dodatkového ochranného osvedcéenia, s tym hlavnym rozdielom, ze oddialenie trva
dva roky, nie Sest’ mesiacov.

7. ZLEPSENIE VYKONAVANIA

Nariadenim sa agentire EMA ajej pediatrickému vyboru udeluje primarna
zodpovednost’ za rieSenie vyskumnych pediatrickych planov, odkladov a vynimiek. EMA
preto zohrava klaCova ulohu pri vykondvani nariadenia. Od zaciatku uplatiovania
nariadenia sa zbieraji skusenosti a pracuje sa na zjednoduseni stanovisk k vyskumnému
pediatrickému planu s cielom znizit potrebu uprav, ak v programe doslo k menej
vyznamnym zmenam. Vd’aka tejto snahe sa podarilo znizit' celkovy pomer zmien, hoci
z udajov vyplyva, Ze kazdy vyskumny pediatricky plan bol v priemere asponi raz
zmeneny. NajcCastejSimi dovodmi zmien su harmonogramy (43 %) alebo pocet deti
prijatych do stadie (14 %).

V rdmci revizie usmerneni Komisie tykajucich sa formatu a obsahu vyskumnych
pediatrickych planov sa navyse v roku 2014 zaviedli opatrenia na zefektivnenie procesu
odsuhlasenia planov. EMA okrem toho v roku 2015 skiSobne zaviedla v¢asné interakéné
stretnutia s podnikmi s cielom umoznit’ za¢lenenie pediatrickych potrieb do skorych faz
vyvoja lieku. Na zaklade tejto skdsenosti sa Vv sGcasnosti znovu otvara diskusia
0 projektovom vyvoji s cielom umoznit® diskusiu o vhodnom nacasovani a integracii
pediatrickych opatreni do kontextu celkového vyvoja.

Zabezpecenie diskusie a vymeny poznatkov o liekoch v r6znych vyboroch a pracovnych
skupinach vramci ich prisluSnej pdsobnosti je nevyhnutnou stéastou koordina¢nej

7" Usmernenie tykajlce sa formy a obsahu Ziadosti o schvélenie alebo zmenu vyskumného pediatrického

planu (U. v. EU C 338, 27.9.2014, s. 1).
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funkcie EMA. V oblasti pediatrického vyvoja sa to tyka najma zapojenia pediatrického
vyboru do ¢innosti inych vedeckych vyborov alebo poradnych pracovnych skupin.
Aktivity na zlepSenie takejto spoluprace neustale pokracuju.

Na zvySenie spoluprdce medzi regionmi sa v roku 2007 vytvorilo diskusné férum na
pravidelnd vymenu informéacii najméd prostrednictvom telefonickych konferencii
(,,pediatricky klaster) vratane ¢lenov amerického FDA a EMA. Ku klastru sa odvtedy
pripojila japonskd Agentara pre lieky a zdravotnicke pomécky (PMDA), kanadska
vladna organizacia Health Canada a ako pozorovatel’ australska spolo¢nost’ Therapeutic
Goods Administration (TGA). V roku 2013 EMA a jej americky partner spustili tzv.
»Spolocné pripomienkovanie* pediatrickych vyskumnych planov, ktoré sa predkladaji na
EMA aj FDA, a preto ich posudzuju obe agentury. Hoci st pripomienky a diskusie medzi
tymito dvoma agentdrami neformélne a nezavdzné, poméhaju zosuladit’ stanoviska
a vyhnut’ sa protichodnym poziadavkam na program pediatrického vyvoja.

Pre EMA a jej pediatricky vybor, ako aj pre podniky vSak zostava vyzvou posudzovat
kIacové aspekty vyvoja liekov v case, ked’ niektoré informacie este nie st zname a ked’
sa diskusie stale zakladaju na predpokladoch a nedostato¢nych udajoch. Plati to najméa
preto, Ze jednym z ciel'ov pediatrickych vyskumnych pldnov je vytvorenie pravnej istoty
vzhl'adom na oCakavania regulacnych organov voci podnikom. Na druhej strane iba
skoré planovanie umoziuje, aby sa pediatricky vyvoj bezproblémovo zaélenil do
celkového vyvoja lieku a nebol okrajovou zalezitostou. V zasade by tento pristup mal
viest’ aj k (ndkladovo) efektivnejSiemu vyskumu a vyvoju, pretoze umoziuje napriklad
zvazit integraciu pediatrickych pacientov (napr. adolescentov) do skusSania liekov pre
dospelych a do skorého planovania vyvoja zloZenia, ¢im sa znizuji celkové naklady na
VYVO0j.

8. VIAC KLINICKYCH SKUSANI NA DETOCH

Ciel'om nariadenia je zabezpedit, aby sa pred pouzitim liekov u deti zozbierali dokazy
0 ich kvalite, bezpecnosti a ufinnosti, ¢o znamend, ze pred povolenim liekov treba
vykonat’ viac klinickych vyskumov na detoch. Dostupné tidaje ukazuji vyznamny narast.
V databaze europskych klinickych stadii EudraCT sa podiel klinickych sktSani
zahfnajucich deti v rokoch 2007 —2016 zvysil 050 % z8,25% na 12,4 %. Navyse
vyskum predtym zanedbavanych pediatrickych subpopulacii sa znacne zvysil. Pred
reguléciou v rdmci vyvoja liekov takmer neexistoval vyskum tykajuci sa novorodencov.

Vo vieobecnosti su pravne predpisy EU vhodne nastavené na to, aby sa zabezpecilo, Ze
pediatricky vyskum bude vedecky platny aeticky. Tieto aspekty neposudzuje len
pediatricky vybor EMA v ramci svojich hodnoteni vyskumnych pediatrickych planov, ale
aj vnutrostatne etické vybory a regulaéné organy, ktoré st zodpovedné za povolovanie
individualnych klinickych skusani.

Nariadenim sa podporila odborna diskusia o optimalnom navrhu pediatrickych sktsani.
Patria sem iniciativy tykajuce sa vymeny osved¢enych postupov a vypracovania novych
vedeckych usmerneni. Prispelo k tomu aj vytvorenie siete vyskumnych sieti v EMA
(Enpr-EMA)®, ktora sa vdaka svojej uspeSnej praci v sucasnosti rozSirila aj mimo

8 Eurépska siet’ pre pediatricky vyskum v ramci Eurépskej agentary pre lieky.
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Europy, ato prostrednictvom registracie americkych, kanadskych a japonskych
vnutroStatnych a viacodborovych sieti.

Posilnil sa aj dals§i vyvoj inovacnych konceptov skuSania, ako aj modelovanie
a simulaéné stratégie na znizenie potrebného poctu ucastnikov Stidie. Nariadenim sa
navySe upriamila pozornost na diskusiu o Ulohe, ktorad by mali deti zohravat pri
rozhodovani o vyskume. Iniciativy Vv tejto oblasti zahffiaji: vytvaranie poradnych skupin
mladych Tudi, diskusiu o vhodnych informaciach o klinickych stadiach pre pacientov
a rodi¢ov, ako aj praktické otazky, ako napr. formulare sthlasu.

Pediatrické skuSania napriek tomu celia istym vyzvam. Ide napriklad o taZkosti
s naborom zamestnancov, ktoré ¢asto vedt k oneskoreniam pri vykonavani a finalizacii
skusani. Pediatrické Studie sa Casto vykonavaju vo viacerych centrach, niekedy len
s niekol’kymi pacientmi na jednom mieste, o moze spdsobovat’ prevadzkové problémy
vratane udrzania potrebného personalu a zachovania odbornych znalosti na danom
mieste. S cielom d’alej podporit’ infrastruktiru pre pediatrické klinické skusanie spustilo
vergjno-sikromné partnerstvo ,,Iniciativa pre inovaéné lieky* financované EU na konci
roka 201 169 projekt na vytvorenie udrzatelnej celoeurdpske;j siete pediatrického klinického
skuSania™.

Navz/ée svojou nedavnou iniciativou smerujucou k zriadeniu Europskych referenénych
sieti® Komisia podporuje virtudlne siete, ktoré zdruzuji poskytovatelov zdravotnej
starostlivosti v celej Eurdpe scielom bojovat’ proti komplexnym alebo ojedinelym
chorobam alebo zdravotnym stavom, ktoré si vyzaduju vysoko Specializovanu liecbu
a koncentraciu poznatkov a zdrojov. Niektorée z tematickych sieti zahrnutych do projektu
su zamerané osobitne na ojedinelé pediatrické ochorenia. Siete budi podporovat
spolupracu a pripravovat’ podu pre d’al$i klinicky vyskum, ktory by predtym nebol
uskutoc¢nitelny.

Celkovo sa nariadenim posilnil pediatricky vyskum. Treba vSak uznat,, Ze ide o vyskum
zamerany na vyvoj liekov. Pri niektorych chorobach alebo v niektorych terapeutickych
oblastiach nad’alej chyba dostato¢né pochopenie samotnej choroby. Preto je potrebny
dodatocny zakladny vyskum samotnych ochoreni, ktory by bol vychodiskom pre
primerany vyvoj liekov. Takyto vyskum nemozno zabezpelit prostrednictvom
nariadenia, ale bude na to potrebné dodato¢né usilie a financovanie z verejnych
a sukromnych zdrojov.

9. BUDUCEVvYzvY

Sposob vyvoja lieckov sa mdze v priebehu ¢asu menit’ v dosledku vedeckého pokroku,
technologického vyvoja a meniacich sa obchodnych modelov. Sucasné trendy zahihaju
stratifikovany vyvoj liekov alebo pristup personalizovanej mediciny, ktorej cielom je
optimalizovat’ pouZivanie liekov prostrednictvom ich zamerania na jednotlivé gény
pacientov, ¢im sa zabezpeci, ze pacienti budu skuto¢ne reagovat’ na liecbu. Vd’aka tomu
mozno pozorovat intenzivnejSi vstup technologickych firiem na trh s cielom zlepSit
lie¢bu prostrednictvom podpory a sluzieb pre pacientov na zaklade technologii.

19 https://www.imi.europa.eul.

2 Vytvorené podla &lanku 12 smernice 2011/24/EU o uplatiiovani prav pacientov pri cezhrani¢nej

zdravotnej starostlivosti, https://ec.europa.eu/health/cross_border_care/policy sk.
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Hoci sa zd4, Ze vicSina tychto novych vyvojovych paradigiem je plne zlucitelna
s mechanizmom zavedenym V nariadeni, mézu mat’ vplyv na rozhodovanie podnikov
0 investiénych prioritdch a navrhoch klinickych skusani. Z kratkodobého hladiska tieto
trendy pravdepodobne nariadenie neovplyvnia, ked’ze pocet novych liekov v neskorom
Stddiu vyvoja je historicky vysoky: do roku 2021 by malo byt rofne zavedenych
45 novych uc¢innych latok. Proces vyskumnych pediatrickych planov vSak musi umoznit
potrebnd flexibilitu s cielom prisposobit’ sa tymto trendom a stGcasne zabezpecit, aby
deti v plnej miere profitovali z novych pristupov, akym je personalizovana medicina.

Na podrobnejsej Grovni treba prihliadat’ aj na to, Ze podmienkou vykondvania nariadenia
je vyznamna investicia zdrojov nielen zo strany EMA,?! ale aj zo strany &lenskych $tatov,
ato prostrednictvom vymenovania ¢lenov do pediatrického vyboru a prispievania
k posudzovaniu pediatrickych vyskumnych planov ¢&i historickych alebo novych
vysledkov pediatrickych sktSani predloZzenych podnikmi. V nariadeni sa uvadza, ze
ziadatelia moZu tieto postupy vyuzit’ bez toho, aby museli zndsat’ akékol'vek poplatky, co
patri k stimulom umoziujicim pediatricky vyvoj. Hoci neexistuju ziadne dokazy o tom,
ze by doterajSia absencia poplatkov mala negativny vplyv na kvalitu posudzovania,
dlhodoby vplyv na spravne fungovanie systému zatial’ nie je znamy. V ramci hodnotenia
systému poplatkov, ktoré EMA prave vykonava, Komisia overi aj ndklady na posudenie
vyskumnych pediatrickych planov.

10. ZAVER

Nariadenie o liekoch na pediatrické pouzitic malo vyznamny vplyv na vyvoj liekov na
pediatrické pouzitie v EU. Vdaka nariadeniu sa vyvoj pediatrickych liekov stal
neoddelitel'nou stcastou celkového vyvoja liekov. Tento vysledok by nebolo mozné
dosiahnut’ bez osobitnych pravnych predpisov, ¢o zdéraznuje ich pretrvavajici vyznam.
Opatrenia prijaté na zlepSenie vykondvania nariadenia navySe postupom casu posilnili
jeho uc¢innost.

V ekonomickom vyjadreni prindSa nariadenie vo vSeobecnosti pozitivne socialno-
ekonomické vysledky, ktoré potvrdzuju vhodnost’ tejto priamej investicie do zlepSenia
dostupnosti liekov na pediatrické pouzitie. Kombinacia povinnosti a odmien sa javi ako
ucinnd, pokial’ ide o zameranie pozornosti na vyvoj liekov na pediatrické pouzitie.
K vyuZzitiu odmien napriek tomu doslo len v pripade 55 % ukoncenych vyskumnych
pediatrickych planov, pricom existuju pripady nadhodnotenia alebo podhodnotenia, ktoré
poukazujii na urcité obmedzenia sicasného systému. Stanovené ciele sa okrem toho
nedosiahli v pripade povolenia na uvedenie na trh pre liek na pediatrické pouzitie
a prislusnej odmeny.

Posilnenie pediatrického vyskumu a zvysenie poctu novych lickov s konkrétnymi
pediatrickymi terapeutickymi indikaciami je povzbudivé. Postupom ¢asu sa vd’aka nemu
znizi pouzivanie liekov pre dospelych v ramci detskej populdcie mimo schvalenej
registracie tychto liekov. Tieto pozitivne vysledky vSak nie su rovnomerne rozlozené vo
vSetkych terapeutickych oblastiach, ale naopak Casto sa tykaju tych oblasti, ktoré su
vyskumnymi prioritami u dospelych, nie u deti.

2l Vsilade s ¢lankom 48 nariadenia prispevok z rozpoétu EU vyplacany agentire EMA podporuje

fungovanie jej pediatrickych ¢innosti.
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Z toho vyplyva, ze nariadenie funguje najlepSie v oblastiach, v ktorych sa prekryvaju
potreby dospelych a detskych pacientov. Najma pri ochoreniach, ktoré su ojedinelé
a/alebo jedine¢né pre deti a ktoré si v mnohych pripadoch rovnako podporované
prostrednictvom pravnych predpisov o liekoch na ojedinelé ochorenia, sa na velké
terapeutické pokroky casto len caka. Otazka, preCo odmena pre lieky na ojedinelé
ochorenia v niektorych pripadoch nie je schopna motivovat’ pediatricky vyvoj podobnym
spdsobom ako vyvoj pre dospelych, si vyzaduje d’alSie preskiimanie.

Pred predlozenim akychkol'vek zmien preto Komisia planuje blizSie preskimat
kombinované G¢inky nariadenia o liekoch na ojedinelé ochorenia a nariadenia o liekoch
na pediatrické pouzitie prostrednictvom spolocného hodnotenia tychto dvoch pravnych
nastrojov zameranych na podporu vyvoja liekov v subpopulaciach, ktoré maju osobitné
potreby. Ked'Ze nedostatky identifikované v tejto sprave sa Casto tykaju pediatrickych
chordb, ktoré sa povazuju za ojedinelé, je spravne nastavenie parametrov mozné len na
zéklade takehoto kombinovaného usilia.

Tato spradva nie je koncom, ale zasadnym medzikrokom v diskusii o spolo¢nej vizii
buducich parametrov liekov na pediatrické pouzitic a liekov na ojedinelé ochorenia.
Dalsie hodnotenie na ti¢el podpory tohto procesu ma priniest’ vysledky do roku 2019 tak,
aby budica Komisia mohla prijat’ informované rozhodnutie o moznostiach politik. Pri
rozhodovani o budicnosti nariadenia o liekoch na pediatrické pouzitie bude mozné
zohl'adnit’ aj nadchadzajtice vysledky hodnotenia dodatocného ochranného osvedcenia.

Komisia sa medzitym zaviazala k pozitivnemu programu konkrétnych opatreni s cielom
zefektivnit’ aktudlne uplatiiovanie a vykonavanie spolu s EMA? v pripade potreby. Moze
ist’ o tieto opatrenia:

e zabezpelit dodato¢nu transparentnost’ novych povolenych liekov s pediatrickymi
terapeutickymi indikaciami,

e analyzovat’ skusenosti s vyuzivanim odkladov a zvazit' zmeny v praxi s cielom
zabezpecit’ rychlejsie dokoncenie vyskumnych pediatrickych planov,

e revidovat’ procesy a ofakavania tykajuce sa vybavovania Ziadosti o pediatrické
vyskumné plany a v pripade potreby upravit’ prislusné usmernenia Komisie,

e preskimat’ moznosti diskusie o pediatrickych  potrebach v otvorenom
a transparentnom dialégu so vSetkymi prisluSnymi zainteresovanymi stranami,
ako s0 akademicka obec, poskytovatelia zdravotnej starostlivosti,
pacienti/opatrovatelia, siete pediatrickych klinickych skusani, priemysel
a regulacné orgény,

e pravidelne poskytovat aktudlne informacie o vyvoji atrendoch v oblasti
pediatrickych liekov v EU a

e podporovat’ medzinarodnt spolupracu a harmonizaciu.

Okrem toho bude d’alej podporovat’ kvalitnti zdravotnu starostlivost’ a vyskum pre deti
prostrednictvom projektov, ako st napriklad eurdpske referencné siete spajajice
poskytovatel'ov zdravotnej starostlivosti a odborné strediskd. Tieto siete mdzu
v kratkodobom horizonte vyrazne zlepsit’ pristup k diagnostike a lie¢be a priniest zmenu
v oblasti zdravia deti.

22V tomto kontexte moze byt’ potrebné zohPadnit’ priority kontinuity ¢innosti v dosledku premiestnenia

agentary EMA.
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