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Ozndmenie Komisie — Usmernenie tykajiice sa formy a obsahu Ziadosti o schvélenie alebo zmenu
vyskumného pediatrického plinu a Ziadosti o vynimky alebo odklady a uskutocfiovania overenia
stiladu a kritérii hodnotenia vyznamu $tidii

(2008/C 243/01)

1. UvOD

Nariadenie Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 1901/2006
o liekoch na pediatrické pouzitie, ktorym sa meni a doplna
nariadenie (EHS) ¢ 1768/92, smernica 2001/20/ES, smernica
2001/83/ES a nariadenie (ES) & 726/2004 () (dalej len ,pediat-
rické nariadenie“) nadobudlo ti¢innost 26. janudra 2007. Cielom
pediatrického nariadenia je ulah¢it vyvoj a dostupnost liekov
pre detskd populdciu, zabezpecit, aby lieky pouzivané na liecbu
detskej populdcie boli podrobené vyskumu vysokej kvality
a riadne registrované na pouzitie u detskej populdcie, a skvalitnit
dostupné informécie o uZzivani liekov v réznych detskych popu-
ldcidch. Tieto ciele by sa mali dosiahnut bez toho, aby sa detskd
populdcia podrobovala zbytoénym klinickym skdskam a bez
toho, aby sa odkladalo povolovanie lickov pre populdcie ostat-
nych vekovych skupin.

Na splnenie tychto cielov sa v tomto pediatrickom nariaden{
stanovuje niekolko poziadaviek na farmaceuticky priemysel
so zretelom na vyvoj liekov, ako aj odmeny pre farmaceuticky
priemysel za tplné dodrzanie poziadaviek tykajicich sa $tadif
vykondvané na defoch. Pediatrickym nariadenim sa zavidza
novy druh povolenia na uvedenie na trh — povolenie na
uvedenie na trh lieku na pediatrické pouzitie (PUMA) ako stimul
pre vyvoj nepatentovanych liekov pre deti. Pediatrickym naria-
denim sa takisto vytvara rdmec na riadenie vykondvania pediat-
rického nariadenia, vritane pediatrického vyboru v ramci Eurép-
skej agentiry pre liecivd (dalej len ,agentira®).

V zmysle ¢lanku 10 pediatrického nariadenia sa v tomto usmer-
neni stanovujii podrobné opatrenia tykajtice sa formy a obsahu

() U.v.EUL 378,27.12.2006,s. 1.

ziadosti o schvélenie alebo zmenu vyskumného pediatrického
pldnu a ziadosti o vynimky a odklady. V tomto usmerneni sa
takisto stanovuji opatrenia na uskuto¢fiovanie overenia stladu
v stlade s ¢ldnkami 23 a 28 ods. 3 pediatrického nariadenia (?).
Nakoniec sa v zmysle ¢lanku 45 ods. 4 pediatrického nariadenia
v tomto usmernen{ stanovuji kritérid hodnotenia vyznamu
tadif zacatych pred nadobudnutim dcinnosti pediatrického
nariadenia a ukoncenych po nadobudnuti G¢innosti tohto naria-

denia (3).

Definicie uplatnitelné v rdmci tohto usmernenia si uvedené
v smernici 2001/83/ES, smernici 2001/20/ES, nariadeni (ES)
¢. 141/2000 a takisto v pediatrickom nariadeni. Okrem toho sii
v tomto usmerneni pouZité tieto pojmy a definicie.

a) stav: akdkolvek (akékolvek) odchylka(-y) od normadlnej
stavby alebo funkcie tela prejavujica(-e) sa typickym
suborom priznakov a symptémov (zvycajne uznané samos-
tatné ochorenie alebo syndrém);

=

indikicia vyskumného pediatrického plinu: navrhova-
na(-é) indikdcia(-ie) v detskej populacii na tcely vyskumného
pediatrického planu v ¢ase jeho predlozenia. Mala by $pecifi-
kovat, ¢i ide o liek urceny na diagndézu, prevenciu alebo
lie¢bu daného stavu;

—
S
~=

V ¢&énku 10 pediatrického nariadenia sa stanovuje: ,Po porade
s clenskymi $tatmi, agentdrou a inymi zainteresovanymi stranami
navrhne Komisia podrobné opatrenia tykajiice sa formy a obsahu, ktoré
sa musia dodrzat pri ziadosti o schvé?:snie alebo zmenu vyskumného
pediatrického pldnu a pri Ziadosti o vynimky alebo odlZI};dy, aby sa
povazovali za platné, a tieZ navrhne spdsoby uskuto¢iovania overenia
stiladu uveden¢ho v ¢lankoch 23 a 28 ods. 3

() V ¢lanku 45 ods. 4 pediatrického nariadenia sa stanovuje: ,Komisia po
konzultdcii s agenttirou vypracuje usmernenia s cielom stanovit kritérid
hodnotenia vyznamu $tadif na dcely uplatiiovania odseku 3*.
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¢) navrhovand terapeutickd indikdcia: terapeutickd indikdcia
u dospelych osob afalebo u detskej populdcie navrhovand
vo vyskumnom pediatrickom pldne v Case jeho predloZenia;

&

udelend terapeutickd indikdcia: terapeutickd indikdcia
u dospelych osdb afalebo u detskej populdcie, ktord je
zahrnutd v povoleni na uvedenie na trh. Je vysledkom posi-
denia tidajov o kvalite, bezpe¢nosti a G¢innosti predlozenych
so ziadostou o povolenie na uvedenie na trh;

o
~

opatrenia: v zmysle uvedenom v ¢lanku 15 ods. 2 pediatric-
kého nariadenia tento pojem zahffna Stadie, skasky, tdaje
a farmaceuticky vyvoj navrhnuté v zdujme ziskania novych
vedeckych tdajov s cielom zabezpecit, aby sa ziskali tdaje
potrebné na stanovenie podmienok, za ktorych je mozné
dany liek povolit na liecbu detskej populdcie, vritane vyvoja
zlozenia primeraného danému veku pre vSetky podskupiny
detskej populdcie, ktoré si danym stavom postihnuté,
v stlade s vyskumnym pediatrickym planom.

2. ODDIEL 1: FORMA A OBSAH ZIADOSTI O SCHVALENIE
ALEBO ZMENU VYSKUMNEHO PEDIATRICKEHO PLANU
A ZIADOSTI O VYNIMKY A ODKLADY

2.1. VSeobecné zisady a forma

Je pravda, ze mnozstvo dostupnych informdcii tykajicich sa
ziadosti o schvélenie alebo zmenu vyskumného pediatrického
planu a Ziadosti o vynimky a odklady sa bude znacne it
v zdvislosti od toho, ¢i je liek v $tddiu pociatoc¢ného klinického
vyvoja alebo &i uZ je zaregistrovany a je predmetom skdmania
novym alebo rozsirenym pouzitim. KedZe by sa pre Ziadosti
tykajice sa vyskumného pediatrického planu, vynimiek
a odkladov mala pouzit rovnakd forma bez ohladu na $tddium
vyvoja vyrobku, v niektorych oddieloch Ziadosti nebude vidy
mozné poskytniit dplné informécie. V tomto pripade je
potrebné v prislusnom oddiele Ziadosti uviest, Ze udaje alebo
informécie nie st k dispozicii. Ak st vSak dostupné, mali by byt
v Ziadosti uvedené vietky informdcie tykajice sa hodnotenia
vyskumného pediatrického planu, ako aj Ziadosti o vynimky
alebo odklady, bez ohladu na to, ¢&i st pre dany vyrobok priaz-
nivé alebo nie. To zahffia podrobnosti 0 akomkolvek netiplnom
alebo pozastavenom farmakologicko-toxikologickom teste alebo
klinickej Stadii ¢i skaske tykajiicej sa lieku afalebo dokoncenych
skasok tykajucich sa indikacii nezahrnutych v Ziadosti.

Pri Ziadosti o schvilenie vyskumného pediatrického planu,
vynimku, odklad alebo o ich kombindciu je potrebné pouzit ti
ist formu Ziadosti. K dispozicii si rézne Casti Ziadosti, ktoré
zodpovedajii roznym druhom Ziadosti:

— cast A: Administrativne informdcie a informdcie o lieku,
— Cast B: Celkovy vyvoj lieku, vratane informacii o stavoch,
— st C: Ziadosti o vynimku pre konkrétny liek,

— Cast D: Vyskumny pediatricky plan,

— Cast E: Ziadosti o odklad,

— dast F: Prilohy.

Ked7e sa pouziva rovnakd forma Ziadosti, niektoré oddiely
ziadosti nebudu pri urcitych druhoch Ziadosti pouzitelné.

V stlade s ¢linkom 7 ods. 2 pediatrického nariadenia by sa
jedind Zziadost mala vzfahovat na vsetky podskupiny detskej
populdcie, ¢i uz ide o vynimku alebo vyskumny pediatricky plan
(s odkladom alebo bez neho). Ziadosti tykajice sa liekov, ktoré
spadajii do rozsahu posobnosti ¢lanku 8 pediatrického naria-
denia, by sa mali vztahovat na st¢asné a nové indikicie, liekové
formy a spdsoby podévania. V tomto pripade by Zziadost mala
zahffiat jeden duplny vyskumny pediatricky plan. Podobne
v pripade, ked sa mé vyviniit niekolko indikdcii sticasne, Ziadost
by mala zahffiaf iba jeden Gplny vyskumny pediatricky plan.

Detskd populdcia je vymedzend v ¢ldnku 2 pediatrického naria-
denia ako ,cast populicie vo veku od narodenia do 18 rokov*.
Rozumie sa tym aZ do veku 18 rokov, nie vSak vratane. Detskd
populécia zahffia niekolko podskupin vymedzenych napriklad
v medzindrodnych usmerneniach (!): pred¢asne narodeni novo-
rodenci a novorodenci narodeni v termine vo veku od 0 do
27 dni, kojenci od 1 do 23 mesiacov, deti od 2 do 11 rokov
a dospievajiici od 12 do 18 rokov. Ak sa to viak povazuje za
vhodnejsie, je mozné pouzit iné podskupiny, no volbu
podskupin je potrebné objasnit a od6vodnit.

Pri vypracovavani vyskumnych pediatrickych pldnov na tcely
povolenia na uvedenie na trh lieku na pediatrické pouzitie sa
osoby, ktoré pliny vypractivaji, vyzyvajl, aby zvézili moznd
existenciu lie¢ebnej potreby lieku v kazdej pediatrickej podsku-
pine.

S cielom ulah¢it predkladanie Ziadosti v praxi Eurépska agen-
tira pre lie¢ivd (EMEA) spristupnila on-line formuldre, ktorych
Struktara zodpoveda Struktire tohto usmernenia (dostupné na:
http:/[www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics/pips.htm).

2.2. Cast A: Administrativne informdcie a informdcie
o lieku

Je pravda, Ze v pociatotnom S§tadiu vyvoja lieku nemusi byt
mozné poskytnit Gplné odpovede na vietky oddiely casti A
Ziadosti. Je viak potrebné vyplnit vSetky oddiely Casti A a kde
nie st informédcie k dispozicii, je potrebné to uviest.

2.2.1. A.l: Meno alebo ndzov spolocnosti, adresa Ziadatela
a kontaktnd osoba

Je potrebné uviest meno a adresu Ziadatela o vyskumny pediat-
ricky plan, vynimku alebo odklad. Ziadatelom moze byt prav-
nickd alebo fyzickd osoba alebo spolo¢nost so sidlom
v Eurépskom hospodarskom priestore. Je potrebné uviest osobu,
ktord je v mene Ziadatela oprdvnend komunikovat s agentiirou
pocas konania a po rozhodnuti agentdry, pokial sa lisi od Ziada-
tela.

(") Usmernenie E11 ICH dostupné na: www.ich.org
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Vzhladom na to, Ze rozhodnutia agenttiry budii uverejnené, sa
ziadatel vyzyva, aby poskytol kontaktni osobu (telefén/fax/
e-mail), na ktorti sa budii moct zainteresované strany obratit
s cielom ziskat informdcie. Tieto kontaktné tdaje agentdra
nésledne uverejn{ spolu s rozhodnutiami.

Je potrebné uviest, ¢i sa ziadatel podla nariadenia Komisie (ES)
¢. 2049/2005 (') povazuje za mikropodnik, maly alebo stredny
podnik.

2.2.2. A.2: Ndzov lieciva

V pripade lie¢iv je potrebné uviest ich odporicany medzind-
rodny nechrdneny ndzov (INN) spolu s uvedenim jeho soli alebo
hydritov, ak existuja. Ak nie je ,odporticany“ INN este
k dispozicii, je potrebné uviest ,navrhovany“ INN. Ak neexistuje
ziaden INN, mal by sa pouZit ndzov podla Eurdpskeho lieko-
pisu, alebo ak nie je litka uvedend v Eurépskom liekopise,
pouzije sa bezny spolo¢ny ndzov. Ak spolo¢ny ndzov neexistuje,
je potrebné uviest presné vedecké oznacenie. V pripade latok,
ktoré nemajt presné vedecké oznacenie, je potrebné uviest tidaje
o tom, ako a z ¢oho sa pripravili, ktoré sa v pripade potreby
doplnia o vietky prislusné podrobnosti. Kéd spolocnosti alebo
laboratéria nie je mozné pouzit ako jediny identifikdtor lieciva.

Vzhladom na termin podania Ziadosti je mozné uviest iba pred-
bezné nazvy lietiva. V takomto pripade a v pripade, Ze sa
ziadost poddva znovu (napr. v stvislosti so zmenou vyskum-
ného pediatrického planu), by v dokumente mali byt zazname-
nané vietky ndsledné zmeny ndzvu.

2.2.3. A.3: Druh lieku

Je potrebné 3pecifikovat druh licku, ktorého sa ziadost tyka
(napr. chemickd latka, biologicky liek, vakcina, liek na génovi
terapiu, liek na bunkovi terapiu, atd'). Okrem toho je potrebné
podla moznosti uviest farmakologicky ciel a mechanizmus
ucinku. Ak bola pridelend farmakoterapeutickd skupina a anato-
micko-terapeuticko-chemicky kéd (ATC), mali by sa uviest.
Pokial ide o lieky, ktoré este neboli v rdmci Spolocenstva povo-
lené na uvedenie na trh, alebo lieky povolené na uvedenie na
trh, pri ktorych sa navrhuje novd indikdcia pre vyvoj, je
potrebné uviest stav(-y), ¢i je urceny pre dospelych alebo deti a ¢i
je lick urCeny na diagnostiku, prevenciu alebo liecbu, ako sa
predpokladd v ¢ase podania Ziadosti, a to na zdklade dohodnu-
tého klasifika¢ného systému akym je Medzindrodnd Statistickd
klasifikdcia chordb (ICD-10) Svetovej zdravotnickej organizdcie.

2.2.4. A.4: Podrobnosti o lieku

Presné informdcie, ktoré sa maji poskytndt, budil zdvisiet od
toho, ¢&i sa Ziadost tyka:

1. ¢clanku 7 pediatrického nariadenia, teda lieku, ktory este nie
je povoleny na uvedenie na trh v Spolocenstve (EHP);

() U.v.EUL 329,16.12.2005,s. 4.

2. ¢lanku 8 pediatrického nariadenia, teda licku povoleného na
uvedenie na trh v Spolocenstve (EHP), ktory je chrineny
dodatkovym ochrannym osved¢enim alebo patentom, ktory
opréaviiyje na udelenie dodatkového ochranného osvedcenia;
alebo

3. ¢lanku 30 pediatrického nariadenia, teda lieku vyvijaného na
ucely povolenia na uvedenie na trh na pediatrické pouzitie.

Pokial ide o lieky, na ktoré sa bude vztahovat ¢lanok 7 alebo
¢lanok 8 pediatrického nariadenia, je potrebné poskytnit infor-
mdcie o v3etkych jednotlivych zloZzeniach v procese vyvoja, bez
ohladu na budiice pouzitie u detskej populdcie. Okrem toho je
v pripade Ziadosti, ktoré sa tykaji lickov, na ktoré sa bude vzta-
hovat ¢ldnok 8, potrebné v oddiele A.6 uviest informdcie o povo-
lenom obsahu lie¢iva, lickovej(-ych) forme(-ach) a sposobe(-och)
podavania. Pokial ide o lieky vyvijané na tcely povolenia na
uvedenie na trh na pediatrické pouzitie, je potrebné uviest infor-
mécie o navrhovanom obsahu lie¢iva, lickovej(-ych) forme(-dch)
a sposobe(-och) podévania.

2.2.5. A.5: Regulatné informdcie o klinickych skiskach stvisiacich
so stavom a vyvojom u detskej populdcie

V tomto oddiele je potrebné uviest regulacné informdcie
o klinickych skaskach stvisiacich so stavom a vyvojom u detskej
populdcie vo forme tabulky. Pokial ide o klinické skasky vyko-
ndvané v ramci EHP, predlozte tabulku klinickych skisok tyka-
juicich sa daného stavu v pripade deti a dospelych osdb, ak je to
vyznamné pre vyvoj v detskej populdcii. Pokial ide o klinické
skiisky vykondvané mimo EHP, predlozte iba tabulku klinickych
skiisok vykondvanych na defoch, ktoré sa tykaju daného stavu.

Poskytnuté informdcie tykajice sa ¢i uz $tadii vykondvanych
v ramci EHP alebo mimo neho by mali zahffiat tdaje o tom, &
bola kazdd klinickd skaska vykonand v stlade so spravnou
klinickou praxou (GCP).

2.2.6. A.6: Stav povolenia na uvedenie lieku na trh

Informdcie o stave povolenia na uvedenie lieku na trh je
potrebné poskytnit vo forme tabulky.

Pokial ide o liecky doposial neregistrované, na ktoré sa budi
ndsledne vztahovat poziadavky uvedené v clanku 7 pediatric-
kého nariadenia, je potrebné uviest stav povolenia na uvedenie
na trth mimo EHP.

Pokial ide o lieky, ktoré uz st na trhu dostupné a ktoré st chré-
nené dodatkovym ochrannym osvedéenim alebo patentom,
ktory oprdviiuje na udelenie dodatkového ochranného osved-
Cenia, na ktoré sa bude nasledne vztahovat ¢ldnok 8 pediatric-
kého nariadenia, je potrebné uviest stav povolenia na uvedenie
na tth v EHP a, pokial ide o stav povolenia mimo EHP, je
potrebné zahrnit iba informdcie o povoleniach pre deti.
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Pokial ide o lieky vyvijané na tcely povolenia na uvedenie na
trh na pediatrické pouzitie, je potrebné poskytnit informaécie
o registrovanych lickoch v EHP, ktoré obsahuji rovnaké liecivo.

Je potrebné poskytniit podrobnosti o pripadnych regulacnych
opatreniach, ktorymi bolo z bezpe¢nostnych dévodov obme-
dzené pouzivanie liecku mimo EHP. Tieto ddaje budd zahfnat
pripadné stiahnutie licku z trhu, obmedzenie indikdcie alebo
novt kontraindikaciu u lieku.

2.2.7. A.7: Odporicanie regulacného orgdnu tykajiice sa vyvoja
v detskej populdcii

Pediatrickému vyboru by sa mali poskytniit vSetky rozhodnutia,
stanoviskd alebo odportcania (vritane vedeckych odportcani)
vydané prislusnymi orgdnmi, vritane organov tretich krajin,
ktoré sa tykaju vyvoja licku na pediatrické pouzitie. Plati to
takisto pre vSetky pisomné Ziadosti o pediatrické informacie
zo strany regulatného organu. Képiu vsetkych prislusnych
dokumentov je potrebné zahrntt v Casti A.10 Ziadosti.

2.2.8. A.8: Postavenie licku ako licku na ojedinelé ochorenia v EHP

Malo by byt jasné, ¢i bol dany liek na zdklade rozhodnutia
Eur6pskej komisie oznaceny za liek na ojedinelé ochorenia.
Pokial ide o lieky oznacené za lieky na ojedinelé ochorenia, je
potrebné uviest ich &islo v Registri Spolocenstva pre lieky na
ojedinelé ochorenia. Pokial sa Ziada o oznacenie lieku za liek na
ojedinelé ochorenia, je potrebné to uviest, a pokial ide o uz
podané Ziadosti, je potrebné poskytnit ¢islo postupu EMEA na
zaradenie licku medzi lieky na ojedinelé ochorenia.

2.2.9. A.9: Plinovand Ziadost o povolenie na uvedenie na trh/rozsi-
renie rady vyrobkov/zmena

Je potrebné uviest plinovany ditum podania Ziadosti
o povolenie na uvedenie na trh alebo pripadne Ziadosti 0 zmenu
spolu s tdajom, ¢i je Ziadost mozné ocakavat prostrednictvom
centralizovaného postupu alebo postupu vzdjomného uznédvania
resp. decentralizovaného postupu. Pokial ide o lieky doposial
neregistrované, na ktoré sa budii nasledne vztahovat poziadavky
uvedené v ¢lanku 7 pediatrického nariadenia, je potrebné uviest
ditum ukoncenia farmakokinetickych $tadii na dospelych
osobdach.

2.2.10. A.10: Pripadne priloZené dokumenty

Ak st uvedené dokumenty dostupné, je potrebné ich v tomto
oddiele prilozit:

— splnomocnenie pre osobu opravnent komunikovat v mene
ziadatela,

— képiu vietkych vedeckych odporacani vydanych Vyborom
pre lieky na huménne pouzitie (CHMP) EMEA,

— képiu v3etkych vedeckych odportcani vydanych ktorym-
kolvek prislusnym ndrodnym orgdnom krajin EHP,

— koépiu pisomnej Ziadosti predlozenej americkym Uradom pre
potraviny a lieky (FDA) afalebo odport¢ania/stanoviska/roz-
hodnutia tykajiceho sa pediatrickych informdcii, ktoré vydal
regulaény orgdn mimo EHP,

— kopiu vSetkych rozhodnuti Komisie o oznacen lieku za liek
na ojedinelé ochorenia,

— képiu vietkych predchddzajicich rozhodnuti EMEA o vys-
kumnych pediatrickych planoch alebo zépornych stanovisk
pediatrického vyboru k tymto planom,

— képiu reprezentativneho stthrnu charakteristik vlastnosti
licku neddvno schvaleného v rdmci EHP.

2.2.11. A.11: Tabulka prekladov rozhodnutia EMEA

Ak je rozhodnutie EMEA potrebné v inom tradnom jazyku EU
ako v anglictine, je potrebné uviest ndzov lieciva, stav, lickovi
formu a sposob podédvania v tomto jazyku.

2.3. Cast B: Celkovy vyvoj lieku, vritane informécii
o stavoch

Pokial ide o lieky vyvijané na ucely registracie, na ktoré sa buda
vztahovat poziadavky cldnkov 7 a 8 pediatrického nariadenia,
v Casti B by mal byt pre kazda indikdciu a pre kazdd podsku-
pinu detskej populicie uvedeny sposob, akym sa splnia pozia-
davky clankov 7 a 8. Tdto Cast by mala takisto zahffiat podrob-
nosti o ochoreniach/stavoch v detskej populdcii, ako aj o ich
podobnosti v dospelej a detskej populdcii a v rdmci jednotlivych
podskupin detskej populdcie, ich vyskyte, rozsireni, diagnostic-
kych a lie¢ebnych metddach a alternativnych sposoboch liecby.

Ak je liek vyvinuty vyluéne na pediatrické pouzitie, niektoré
informdcie pozadované v Casti B nemusia byt k dispozicii, a tito
skutoc¢nost je potrebné jasne uviest.

2.3.1. B.1: Diskusia o podobnostiach a rozdieloch ochorenia/stavu
medzi populdciami

Pre kazdé ochorenie alebo stav, ktoré uz s predmetom registro-
vanej indikdcie, ako aj pre kazdé ochorenie alebo stav, ktoré sii
predmetom nového vyvoja (t. j. pre nové lieky alebo nové indi-
kécie registrovanych lickov), je potrebné v Ziadosti uviest, ¢i sa
vyskytujii v detskej populacii. S ciefom prediskutovat pripadné
rozdiely alebo podobnosti je potrebné poskytnit opis ochoreni
alebo stavov:

— medzi dospelou a detskou populdciou,

— medzi jednotlivymi podskupinami detskej populdcie.

Doraz by sa mal kldst na zdvaznost ochorenia, etioldgiu, epide-
mioldgiu, klinické prejavy a prognézu a patofyzioldgiu v pod-

skupindch detskej populdcie. Je mozné vychadzat z uverejnenych
udajov alebo priruciek.
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Je potrebné poskytniit informécie o najskorsom veku, v ktorom
moze ochoreniefstav prepuknit alebo o vekovych skupindch,
u ktorych moéze k prepuknutiu ochorenia/stavu dojst, a pokial
mozno o vyskyte afalebo rozsireni v Spolocenstve, najmi
v pripade, ak sa md podat Ziadost o vynimku pre konkrétny lieck
vztahujiica sa na konkrétne podskupiny detskej populacie. Tieto
informdacie mozu vychddzat z uverejnenych ddajov v pripade, ze
st dostupné.

Je potrebné uviest struény opis farmakologickych vlastnosti
a mechanizmov a¢inku. Akékolvek ocakdvané rozdiely
a podobnosti profilu bezpecnosti a Gcinnosti (zndmeho alebo
ocakdvaného) daného lieku by sa mali opisat so zameranim na
porovnanie:

— medzi dospelou a detskou populdciou,

— medzi jednotlivymi podskupinami detskej populdcie.

2.3.2. B.2: Sicasné metGdy diagnostiky, prevencie alebo liechy
v detskych populdcidch

Pre kazdé ochorenie alebo stav, ktoré uz s registrované, ako aj
pre kazdé ochorenie alebo stav, ktoré st predmetom nového
vyvoja (t. j. pre nové lieky alebo nové indikicie registrovanych
liekov), je potrebné urcit diagnostické, preventivne a liecebné
zakroky dostupné v Spoloenstve s odkazom na vedecki
a lekdrsku literatiru alebo iné prislusné informécie. Zahrnuté by
mali byt neregistrované lie¢ebné metddy v pripade, Ze predsta-
vuji tandardnd starostlivost a s napriklad uvedené v medzi-
nérodne uznanych liecebnych usmerneniach. Z dovodu prehlad-
nosti by tieto idaje mali byt poskytnuté vo forme tabulky.

V pripade registrovanych liekov by zo stanovenych dostupnych
sposobov liecby mohli byt do zoznamu zahrnuté tie, ktoré boli
registrované vnatrostatnymi orgdnmi minimdlne v jednom ¢len-
skom $tite a tie, ktoré boli registrované v rdmci centralizova-
ného postupu v stllade s nariadenim (ES) ¢. 7262004, za pred-
pokladu, Ze tieto informdcie st k dispozicii. Tento zoznam je
mozné predlozit vo forme prehladovej tabulky. Aby mal pediat-
ricky vybor prehlad o existujicej diagnostike, prevencii alebo
liecbe daného stavu, je potrebné podla moznosti uviest iné
metédy diagnostiky, prevencie alebo liecby prislusného ocho-
renia & stavu, ako napriklad chirurgické zdkroky, rddiolo-
gické techniky, vyzivové a fyzikdlne prostriedky pouzivané
v Spolocenstve. V tejto suvislosti je potrebné pri zdravotnickych
pomockach uviest vymysleny(-é) ndzov(ndzvy) a schvilené
pouzitie (pouzitia). Pokial ide o zdravotnicke pomocky, ktoré
spadajii do rozsahu pdsobnosti smernice 93/42[EHS, zoznam
by mal zahffiat vietky pomocky uvedené na trh v silade s touto
smernicou a v pripade aktivnych implantovatelnych pomaocok,
ktoré spadaji do rozsahu posobnosti smernice 90/385/EHS,
pomocky uvedené na trh alebo uvedené do prevadzky v stlade
s touto smernicou.

Ak sa met6dy diagnostiky, prevencie alebo liecby prislusného
stavu zahrnuli do zoznamu lie¢ebnych potrieb vytvoreného
v stlade s ¢lankom 43 pediatrického nariadenia, je potrebné
tto informdciu zdoraznit.

2.3.3. B.3: Vyznamny terapeuticky prinos a/alebo naplnenie terapeu-
tickych potrieb

Na zéklade ¢lanku 6 ods. 2 ('), ¢ldnku 11 ods. 1 pism. c) ()
a clanku 17 ods. 1 () pediatrického nariadenia pediatricky
vybor postdi, ¢i sa ocakdva, Ze pouzitie lieku bude mat pri
jeho pouziti ako registrovaného lieku alebo na zdklade vyko-
nania klinickych skiisok na defoch vyznamny terapeuticky
prinos pre deti afalebo ¢i naplni terapeutické potreby u deti.
Toto postidenie bude klticové pri urceni, & bude vo vztahu
k danému vyskumnému pediatrickému planu vydané kladné
stanovisko alebo ¢i sa udeli vynimka.

Aby pediatricky vybor mohol vykonat toto postidenie, v Ziadosti
by malo byt zahrnuté porovnanie lieku, ktorého sa ziadost tyka,
s existujicimi metédami diagnostiky, prevencie alebo liecby
ochorenistavov, ktoré st predmetom zamyslanych indikdacii
u deti, ako je uvedené v oddiele B.2.

Pediatricky vybor pri posudzovani vyznamného terapeutického
prinosu zohladni povahu stavu, ktory je predmetom liecby
(diagnostiky alebo prevencie), a dostupné tdaje o prislusnom
lieku.

Preto moZe vyznamny terapeuticky prinos spocivat v jednom
alebo vo viacerych z tychto aspektov:

a) primerané ocakdvanie, pokial ide o bezpelnost a déinnost
licku dostupného na trhu alebo nového licku na liecenie
stavu u deti, pre ktory na trhu neexistuje Ziadny registrovany
liek na pediatrické pouzitie;

=

ocakdvand vyssia Gcinnost v detskej populdcii v porovnani
s existujicou $tandardnou starostlivostou pri lie¢be, diagnos-
tike alebo prevencii prislusného stavu;

(g)
~

oCakdvané zvySenie bezpelnosti vo vzfahu k vedlajsim
t¢inkom alebo chybdm pri liecbe v detskej populacii
v porovnan{ s existujiicou Standardnou starostlivostou pri
liecbe, diagnostike alebo prevencii prislusného stavu;

&

lepsi rezim dévkovania alebo sposob poddvania (pocet ddvok
denne, ordlne poddvanie namiesto intravenézneho podéva-
nia, kratsia doba liecby) vediice k zvySenej bezpecnosti, ti¢in-
nosti alebo stladu;

o
-~

dostupnost nového klinicky relevantného zlozenia primera-
ného veku;

—
~

V ¢ldnku 6 ods. 2 pediatrického nariadenia sa stanovuje, Ze ,Pri vykone
svojich dloh pediatricky vybor zvazi, ¢i navrhované stidie predstavuji
vyznamny terapeuticky prinos pre liecbu detskej populacie afalebo
naplnaj jej terapeutické potreby*.

V ¢lanku 11 ods. 1 pism. ¢) sa stanovuje dovod na udelenie vynimky to,
7e Specificky liek nepredstavuje vyznamny terapeuticky prinos
k existujicim sposobom liecby detskych pacientov”.

() V¢cldnku 17 ods. 1 sa stanovuje, Ze v stanovisku k vyskumnému pediat-
rickému planu sa bude uvadzat ... ¢ ocakdvané liecebné ucinky
potvrdzuji navrhované stidie.

—
S
=
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f) dostupnost klinicky relevantnych a novych lie¢ebnych
poznatkov o pouziti lieku v detskej populdcii vedicich
k zvysenej Gcinnosti alebo bezpecnosti licku v detskej popu-
l4cii;

g) odlisny mechanizmus d¢inku s moznou vyhodou pre
detska(-é) populdciu(-ie) z hladiska zvysenej Gcinnosti alebo
bezpecnosti;

h) existujice sposoby liecby nie st uspokojivé a st potrebné
alternativne spdsoby s ocakdvanym lep$im pomerom pros-
pechu a rizika;

i) ocakdvané zlepSenie kvality Zivota dietata.

KedZe v pociatocnom §tadiu vyvoja lieku nemusia byt skdse-
nosti s pouzitim lieku v detskej populacii dostupné alebo mozu
byt velmi obmedzené, vyznamny terapeuticky prinos sa moze
zakladat takisto na riadne od6vodnenych a hodnovernych pred-
pokladoch. S cielom umoznit pediatrickému vyboru uskutoénit
toto posidenie, v Ziadosti by sa mali tieto predpoklady
preskiimat na zdklade odévodnenych tvrdeni a prislusnej litera-
tary. Ak v tomto pociato¢nom $§tadiu vyvoja liecku nie je mozné
vyznamny terapeuticky prinos odovodnit, pediatricky vybor
zvazi podla potreby vynimku alebo odklad.

Ak je lieCebnd potreba zahrnutd do zoznamu lieCebnych potrieb
vytvoreného pediatrickym vyborom v silade s ¢ldnkom 43
pediatrického nariadenia, v Ziadosti musi byt uvedeny odkaz na
tento zoznam ('). Ak sa Ziadatel domnieva, Ze navrhovany vyvoj
v oblasti pediatrie naplna urcitd lieebnt potrebu a tito lieCebnd
potreba nie je doposial obsiahnutd v zozname vytvorenom
pediatrickym vyborom, je potrebné poskytniit dostato¢né infor-
mécie na obsiahnutie tohto predpokladu.

2.4. Cast C: Ziadosti o vynimku pre konkrétny liek

Vynimka sa moZze udelit s ohladom na jednu alebo viaceré
konkrétne podskupiny detskej populécie, alebo na jednu alebo
viacero konkrétnych liecebnych indikdcii alebo s ohladom na
ich kombinaciu (¢lanok 11 ods. 2 pediatrického nariadenia).
V Ziadostiach o vynimku pre konkrétny liek by mal byt jasne
stanoveny rozsah posobnosti v stvislosti s podskupinou detskej
populécie a indikdciou.

KedZze vynimky je moZné ndsledne pouZit na Ciastocné alebo
aplné splnenie poziadaviek uvedenych v druhom pododseku
¢lanku 8 pediatrického nariadenia, spésob podavania a liekovii
formu je potrebné blizsie urcit.

2.4.1. C.1: Vynimka pre triedu
Vynimka pre konkrétny liek nie je potrebnd na splnenie poZia-
daviek uvedenych v ¢ldnkoch 7 a 8 pediatrického nariadenia

(") V ¢lanku 43 pediatrického nariadenia sa stanovuje, ze EMEA uverejni
tento zoznam najneskor 26. janudra 2010.

v pripade, Ze sa na lie¢ebnii indikdciu a podskupinu detskej
populdcie uz vztahuje vynimka pre triedu (3. Ak sa na pozia-
davky uvedené v clankoch 7 a 8 pediatrického nariadenia
¢iastocne vztahuje vynimka pre triedu, no na splnenie poziada-
viek je potrebnd vynimka pre konkrétny liek, pri bliz§om uréeni
rozsahu pdsobnosti vynimky pre konkrétny liek je potrebné
uviest odkaz na vynimky pre triedu.

Spolo¢nosti sa vyzyvaji, aby hned ako budd mat k dispozicii
nové informdcie, z ktorych vyplyva, Ze vynimka pre triedu alebo
vynimka pre konkrétny lick by sa mala preskidmat v stlade
s Clankom 14 ods. 2 pediatrického nariadenia, informovali
o tejto skutocnosti pediatricky vybor.

2.4.2. C.2: Dévody pre vynimku pre konkrétny liek

Dévody pre vynimku sii stanovené v ¢lanku 11 pediatrického
nariadenia.

2.42.1. C.2.1: Konkrétny liek alebo trieda liekov
nebudd pravdepodobne uc¢inné alebo bez-
pecné pre Cast alebo celt detskd populdciu

V ¢ldnku 11 ods. 1 pism. a) pediatrického nariadenia sa stano-
vuje konkrétny dévod pre poskytnutie vynimky spocivajici
v tom, Ze ,konkrétny liek alebo trieda lickov nebudi pravdepo-
dobne u¢inné alebo bezpecné pre Cast alebo celi detskd popu-
laciu“. Vychadzajic z uvedeného sa moéze ziadost o vynimku
zakladat na dokaze o nedostatotnej Gcinnosti v detskej(-ych)
populdcii(-idch). Vzhladom na jednotlivé detské podskupiny by
sa v Zziadosti mala zohladnif zdvaznost stavujochorenia
a dostupnost inych metéd uvedenych v casti B. Je potrebné
predlozit vietky dostupné dokazy (s krizovym odkazom na
informdcie v Casti B) opisujlice nedostato¢nt Gc¢innost v detskej
populdcii ako celku alebo pripadne v jednotlivych podskupi-
nich. Odovodnenie by sa malo zakladat na t¢inkoch zazname-
nanych v neklinickych modeloch, $tadidch a skaskach, ak st
k dispozicii.

Odovodnenie vynimky zaloZené na dokaze, Ze liek nie je
bezpecny, sa moze lisit v zavislosti od existujiicich skdsenosti
s lickom, kedZze dplny opis profilu bezpec¢nosti lieku je zvycajne
k dispozicii az po uvedeni licku na trh. Odévodnenie vynimky
z uvedenych dovodov moze zahfnat farmakologické vlastnosti
licku alebo triedy liekov, vysledky neklinickych stadii, klinické
sktsky alebo tidaje ziskané po uvedeni na trh. Ziadatel by mal
blizsie urcit, ¢i je znidma nejakd konkrétna otdzka stvisiaca
s bezpecnostou, alebo ¢ v suvislosti s flou existuje isté
podozrenie.

V pociato¢nom $tddiu vyvoja nebude neexistencia dostupnych
udajov o bezpetnosti alebo ti¢innosti v detskej populdcii uznand
ako jediné odévodnenie vynimky.

(* Vynimky pre triedu budi uverejnené na internetovej strinke EMEA
v stlade s ¢lankom 12 a ¢linkom 25 ods. 7 pediatrického nariadenia.
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2.42.2. C.2.2: Ochorenie alebo stav, pre ktory je
konkrétny liek alebo trieda urcend, sa vysky-
tuje len v dospelych populdcidch

V ¢lanku 11 ods. 1 pism. b) pediatrického nariadenia sa stano-
vuje konkrétny dovod pre udelenie vynimky spocivajici v tom,
Ze ,ochorenie alebo stav, pre ktory je konkrétny liek alebo trieda
uréend, sa vyskytuje len v dospelych populdcidch®. Vychadzajic
z uvedeného mozZe odovodnenie spocivat v podrobnom
odovodneni vyskytu alebo rozsirenia ochorenia v jednotlivych
populdcidch. Pokial ide o vynimky vztahujice sa na celd detski
populdciu, odovodnenie by sa malo zamerat najmi na najskorsi
vek, v ktorom dochddza k prepuknutiu stavu/ochorenia. Pokial
ide o vynimky pre konkrétne podskupiny, odévodnenie by sa
malo zamerat na vyskyt alebo rozsirenie v jednotlivych detskych
podskupindch vymedzenych v asti B.

2.42.3. C.2.3: Konkrétny liek nepredstavuje vyznam-
ny terapeuticky prinos k existujicim spdso-
bom liecby detskych pacientov

V ¢lanku 11 ods. 1 pism. ¢) pediatrického nariadenia sa stano-
vuje konkrétny dovod pre udelenie vynimky spocivajiici v tom,
ze ,Specificky liek nepredstavuje vyznamny terapeuticky prinos
k existujucim spdsobom lie¢by detskych pacientov”. Vychddzajiic
z uvedeného moze odovodnenie pre vynimku spocivat
v neexistencii vyznamného terapeutického prinosu.

Ak sa pozaduje vynimka na zdklade neexistencie vyznamného
terapeutického prinosu, najmi ak st Ziadosti podané skor ako
st k dispozicii udaje z Kklinickej skisky, oddévodnenie pre
vynimku moZze vychddzat z podrobného prediskutovania existu-
jucich sposobov liecby, ako aj z extrapolécii z neklinickych
tdajov alebo z klinickych tdajov pre dospeli populiciu
v pripade, Ze st k dispozicii.

2.5. Cast D: Vyskumny pediatricky plin
2.5.1. D.1: Celkovd stratégia navrhovand pre vyvoj v oblasti pediatrie

Zatial ¢o sa cast B tyka celkového vyvoja licku vratane vyvojovej
price v stvislosti s dospelou populdciou a informécii o zdra-
votnych stavoch, ¢ast D by sa mala konkrétne zamerat na vyvoj
licku pre detskii populdciu.

2.5.1.1. D.1.1: Indikdcia vyskumného pediatrického
planu

Je potrebné uviest navrhovanii(-€) indikaciu(-ie) uviest v detskej
populdcii na tcely vyskumného pediatrického pldnu, ktory sa
podla potreby vztahuje na cast alebo na vietky podskupiny.
V tejto Casti by sa malo podrobne uviest, ¢i je lieck urCeny na
diagnostiku, prevenciu alebo lie¢bu prislusnych ochoreni/stavov.

2.5.1.2. D.1.2: Vybrand(-é) vekova(-é) skupina(-y)

Vyskumny pediatricky pldn by sa mal vzfahovat na vsetky
podskupiny detskej populdcie, na ktoré sa nevztahuje vynimka.
Vekové rozpitia, ktoré maji byt predmetom skimania, musia
byt zdévodnené a mozu sa lisit v zévislosti od farmakoldgie
licku, prejavu daného stavu v roznych vekovych skupindch
a od inych faktorov. Ak nie je odovodnené inak, Ziadost by
mala odkazovat na vekovil klasifikiciu podla usmernenia E11
ICH/CHMP. Tieto vekové skupiny sii vSak rozsiahle a moézu
zahffiat rozne trovne zrelosti. Okrem veku moze byt klasifi-
kicia detskej populdcie zalozend na dalsich premennych, ako
napriklad gestacny vek, pubertdlne obdobie(-ia) a funkcia ladvin.

2.5.1.3. D.1.3: Informécie o neklinické

a klinické adaje

kvalite,

V ziadosti by mal byt opisany vyvoj lieku vritane farmaceutic-
kého vyvoja, ktory je vyznamny pre vyvoj v oblasti pediatrie,
a jeho vysledky v pripade, Ze st dostupné. Takisto je potrebné
poskytnit prehlad plinovanych $tadii na dospelych osobéch.
Tieto informdcie mo6zu byt poskytnuté v podobe zhrnutia
vo forme informacii pre skdgajiceho®. Uplné spravy o reali-
zovanych neklinickych a klinickych stadidch nie je potrebné
poskytnit, no na poziadanie by sa mali spristupnif. V Ziadosti
by sa mali zohladnit akékolvek existujice vedecké pokyny/od-
pordcania a zdovodnit akékolvek odchylky vo vyvoji.

Okrem toho by Ziadost mala zahffiat prehlad vsetkych infor-
mécii o licku v detskej populdcii s odkazom na vedeckii
a lekdrsku literatdru alebo iné prislusné informdcie, ako naprik-
lad spravy o pouziti inom ako uréenom alebo o nepovolenom
pouziti, o ndhodnej expozicii, ako aj o zndmych d&inkoch
triedy.

2.5.2. D.2: Stratégia tykajtica sa aspektov kvality

V tomto oddiele by sa mal Ziadatel zaoberat chemickymi,
farmaceutickymi, biologickymi a biofarmaceutickymi aspektmi
stvisiacimi s poddvanim lieku prislusnym podskupindm detske;j
populdcie. V diskusii sa zohladni farmaceuticky vyvoj lieku
a okrem beznych poziadaviek na farmaceuticky vyvoj by sa
v ramci nej mali riesit dolezité otazky, akymi si:

— potreba konkrétneho zlozenia alebo aplika¢nych foriem
s ohladom na zvoleni(-é) vekovii(-€) skupinu(-y) a predis-
kutovanie prinosu zvoleného zloZenia alebo aplikacnej
formy,

— kvalitativne a kvantitativne zloZenie, ak je k dispozicii,

— dostupnost/¢asovy rdmec pre vyvoj aplikacnej formy prime-
ranej veku,

— mozné problémy v stvislosti so zlozenim (napr. vhodnost
pomocnych ldtok pre detskd populdciu),

— podévanie licku podskupindm detskej populdcie (napr.
pouzitie osobitného zariadenia na podivanie, moznost
zmiesania lieku s potravou, predpokladané systémy uzdveru

obalu atd’),



C 2438

Uradny vestnik Eurépskej tinie

24.9.2008

— prijatelnost zloZenia (vrdtane chuti) — t. j. jeho ,vhodnost
pre dany tucel’, odovodnend z fyzikdlno-chemického, biolo-
gického a fyziologického hladiska. V pripade, Ze nie je
mozné vyvinit zloZenie, ktoré je relevantné a prijatelné na
pediatrické pouzitie v priemyselnom meradle, je potrebné
v Ziadosti uviest, ako sa ma v pripade potreby ulahcit pred-
pisand priprava individudlneho pediatrického zloZenia
pripraveného na poutzitie.

Doplnenie pediatrickej indikdcie moze mat za ndsledok potrebu
novej lickovej formy alebo nového obsahu lie¢iva, napriklad
tekutiny namiesto tablety, alebo tablety s novym obsahom
lie¢iva, kedZe existujiica lieckovd forma alebo obsah nemusia
byt vhodné na pouzitie v celej alebo casti prislusnej detskej
populdcie. To znamend, Ze vhodnost existujiicich liekovych
foriem/obsahov lieciva by mala byt vo vyskumnom pediat-
rickom pline vidy prediskutovand. Pozornost by sa mala
venovat akymkolvek etnickym alebo kultdrnym rozdielom tyka-
jicim sa sposobu poddvania, prijatelnych aplika¢nych foriem
a pomocnych latok.

2.5.3. D.3: Stratégia tykajtica sa neklinickyjch aspektov

Tento oddiel by sa mal zaoberat stratégiou neklinického vyvoja,
ktory je potrebny okrem klasického neklinického vyvoja alebo
uz existujicich ddajov. Ak sa tidaje o bezpe¢nosti pre ¢loveka
a predchadzajice $tidie na zvieratdch nepovazuji za dostatoéné
na zabezpecenie vhodného profilu bezpe¢nosti v uréenej detskej
vekovej skupine, je potrebné v jednotlivych pripadoch zvazit
Stadie na mladych zvieratich. Do Gvahy je potrebné vziat dalej
uvedené prvky, pricom sa zohladnia existujiice vedecké pokyny:

— farmakolégia:

— potreba overenia koncepcie na pouZitie v detskej popu-
lacii, napriklad pomocou neklinickych modelov in vitro
alalebo in vivo,

— potreba farmakodynamickych 3tadii (napr. stanovenie
vztahu ddvky pre farmakodynamicky ciel, ak existuje
spolahlivy model u zvierat na oddévodnenie vyberu
najvhodnejSicho druhu pre mozné $tddie na mladych
zvieratch),

— potreba farmakologie bezpecnosti (Stiudie pouzivajice
neklinické modely in vitro afalebo in vivo na preskiimanie
konkrétnej funkcie fyziologického systémuy),

— farmakokinetika:

— potreba osobitnych $tidii, ktorymi sa odovodni vyber
najvhodnejSicho druhu pre mozné $tddie na mladych
zvieratach,

— toxikoldgia:

— potreba osobitnych $tadii o toxicite, vratane toxikokine-
tiky u mladych zvierat,

— potreba $tadii o toxicite so zretelom na konkrétne ciele,
napr. neurotoxicita, imunotoxicita alebo nefrotoxicita
v urcitom vyvojovom $tadiu,

— potreba dodato¢nych $tadif lokalnej tolerancie, napr. pre
aplikacné formy na lokalnu aplikdciu.

2.5.4. D.4: Stratégia tykajtica sa klinickych aspektov

V tomto oddiele by sa Ziadatel mal zaoberat a odovodnit stra-
tégiu pre klinicky vyvoj v oblasti pediatrie vo vztahu k beZnému
vyvoju (vritane vyvoja pre dospeli populdciu a vo vztahu
k existujicim tdajom).

V tomto oddiele by sa mal predstavit celkovy klinicky pristup na
podporu vyvoja lieku pre indikicie a vekovii(-é) podskupinu(-y)
vyskumného pediatrického planu. Je potrebné zahrnit rozhodu-
juce aspekty pldnu stidie a predstavit silné stranky a obmedzenia
navrhovaného klinického vyvoja. Je potrebné zaoberat sa rele-
vantnostou cielov podla veku (skuto¢ny plan kazdej jednotlivej
Stadie je potrebné opisat v oddiele D.5). Je potrebné uviest
podrobnosti o zloZeni, ktoré sa md pouZit, a stanovit pliny na
prepojenie medzi jednotlivymi zloZeniami.

V stratégii ziadosti by sa mala prediskutovat mozna extrapoldcia
z Udajov pre dospelii populdciu na detskych pacientov, ako aj
zo star§ich vekovych skupin na mladsie. Je potrebné objasnit
vzdjomny vztah (pokial ide o spolo¢né stidie, idaje a lehoty)
medzi vyvojom v dospelej a detskej populécii.

V ziadosti je potrebné odovodnit davkovanie, zloZenie(-ia)
a sposob(-y) podavania. Z diskusie musi vyplyvat, ktoré tidaje sii
potrebné na uskutocnenie $tadii, aby bolo mozné zrealizovat
prepojenie s nacasovanim $tadii v ramci celkového planu
vyvoja.

V ziadosti je potrebné preukdzat odovodnenie, Ze subjekty, ktoré
sa maju zaradit do skddok, st reprezentativne so zretelom na
populdciu, pre ktort sa budi lieky pouZivat. Podla moznosti by
sa skiisky mali realizovat v ¢o moZno najmenej citlivych skupi-
néch (t. j. uprednostnit dospelé osoby pred defmi a starsie deti
pred mladsimi). Ak vysledky nie je moZné extrapolovat na
mladsie skupiny, je potrebné to oddévodnit.

Je potrebné zohladnit tieto aspekty, pokial st relevantné:
— farmakodynamické stidie:

— farmakodynamické rozdiely medzi dospelou a detskou
populdciou (napr. vplyv dozrievania receptorov afalebo
systémov),

— extrapoldcia z inych populdcii (z dospelej populdcie
afalebo zo stardej detskej vekovej skupiny), pripadne aj
pouzitie farmakodynamického modelovania,

— potreba osobitnych $tadii pre ur¢ité vekové skupiny,

— prediskutovanie pripadnych biomarkerov pre farmakoki-
netiku/farmakodynamiku,

— uplatnenie farmakodynamického pristupu najmi v pri-
pade, ak nie je mozné farmakokinetiku merat,
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— farmakokinetické stadie:

— mozZnost extrapolovat ucinnost a bezpecnost z dospelej
populdcie alebo starSej vekovej skupiny na zdklade
farmakokinetiky,

— moznost pouzitia malého poctu vzoriek pre farmakoki-
netiku,

— pouzitie farmakokinetickych/farmakodynamickych sttidif
na preklenutie G¢innosti a bezpe¢nosti pri dospelych
osobéch alebo v starSej vekovej skupine,

— moznost podporit farmakokinetiku v urcitych vekovych
skupindch pomocou informdcii alebo extrapolovat
farmakokinetiku z ostatnych populdcii,

— prediskutovanie vekovych skupin, pre ktoré st potrebné
rozsiahlejSie Stidie, napr. kvoli ocakévanej vysokej kine-
tickej variabilite,

— poutzitie populacnej farmakokinetiky,

— moznost extrapolicie vzdjomného pdsobenia, zhorsenia
funkcie orgdnov a d¢inkov farmakogenetiky a potreba
osobitnych §tadii,

— S§tidie G¢innosti a bezpecnosti:

— prediskutovanie potreby osobitnych $tidii zameranych
na stanovenie primeraného mnozstva lieciva,

— prediskutovanie relevantnych otdzok k navrhovanym
Stadidm, napriklad pouzitie placeba alebo aktivnej kon-
troly, primeranost cielov so zretelom na vek, pouzitie
nahradnych markerov, pouzitie alternativneho planu
Stidie a analyzy, moznd potreba kritkodobej a dlhodobej
bezpecnosti a mozné rizikd podla vekovych skupin,

— ak pre liek, ktory uZz je registrovany na pouzitie
v dospelej populdcii, existuje schvileny pldn riadenia
rizik EU, je potrebné pri vypracovani vyskumného
pediatrického planu vziat do uvahy vsetky pripadné
dinnosti na zniZenie rizika vhodné pre detskii populdciu.
Ak v plane riadenia rizik EU existuja $tadie farmakovigi-
lancie, ktoré zahfnaju detskd populdciu, je takisto
potrebné na ne vo vyskumnom pediatrickom plane
uviest kriZovy odkaz.

Vo vyskumnom pediatrickom pldne je vidy potrebné predisku-
tovat potrebu $tadii dlhodobej bezpecnosti v detskej populacii.
Ak sa takéto Sttdie povazujl za nevyhnutné, je potrebné uviest
podrobnosti takisto v pldne riadenia rizik v EU (alebo v jeho
aktualizacii) predloZenom v Case podania Ziadosti o povolenie
na uvedenie na trh, v zdsade vsak nebudd stéastou schvileného
vyskumného pediatrického planu.

Na zdver je potrebné prediskutovat opatrenia, ktoré st navrho-
vané na ochranu detskej populdcie pocas vyvoja, napriklad
pouzitie menej invazivnych metdd, vyuzitie vyboru pre kontrolu
bezpecnosti a tdajov pre urcité Stidie a zaleZitosti savisiace
s uskutocnitelnostou navrhovanych $tddii (napr. ndbor alebo
mnozstvo odobranych vzoriek krvi v porovnani s objemom

krvi).

2.5.5. D.5: Opatrenia tykajiice sa vyvoja pre detskii populdciu

Je potrebné uviest, Ze tento oddiel spolu s oddieclom D.5.1
a Castou E je rozhodujici pri vypracovani stanoviska pediatric-
kého vyboru a ndsledne rozhodnutia EMEA o vyskumnom
pediatrickom plane.

2.5.5.1. D.5.1: Celkovd sthrnnd tabulka vSetkych
planovanych a/alebo prebiehajicich neklinic-
kych a klinickych stadii

Hoci sa pripista, Ze navrhované nacasovanie opatreni
vo vyskumnom pediatrickom plane bude pozostivat z odhadov,
najmd pokial ide o lieky v pociatonom $tddiu vyvoja, je
potrebné uviest, Ze tento oddiel je rozhodujici pre vypracovanie
stanoviska pediatrického vyboru a ndsledne rozhodnutia EMEA
o vyskumnom pediatrickom pléane.

Do ziadosti by sa mala zahrndt tabulka poskytujiica prehlad
o vietkych plidnovanych afalebo prebiehajicich opatreniach
v ramci detskej populdcie.

V tejto tabulke by mali byt uvedené lehoty pre opatrenia obsiah-
nuté vo vyskumnom pediatrickom pldne. Déraz by sa mal
obzvlast kldst na nacCasovanie opatreni vo vyskumnom pediat-
rickom pldne v porovnani s vyvojom pre dospelé osoby, ako je
uvedené napriklad v usmerneni E11 ICH/CHMP. Je potrebné
poskytniit predpokladané nacasovanie Ziadosti o povolenie na
uvedenie na trh, na ktoré sa vztahujii clanky 7, 8 a 30 pediatric-
kého nariadenia, a nacasovanie opatreni vo vyskumnom pediat-
rickom pldne by malo odkazovat na tieto Ziadosti. V Ziadosti je
potrebné navrhnut lehoty pre zacatie a ukoncenie jednotlivého
opatrenia vritane konkrétnych ddtumov. V ndvrhu Ziadosti by
mala byt zahrnutd primerand lehota na nepredvidané okolnosti
so zretelom na ukoncenie, analyzu a podanie sprav o studidch,
ktoré maji byt do Ziadosti zahrnuté.

2.5.5.2. D.5.2: Prehlad jednotlivych pldnovanych
alalebo prebiehajiacich §tadii a krokov vo
farmaceutickom vyvoji

Stadie, ktoré by mali byt uvedené v tejto casti, si do velkej
miery zdvislé od navrhovanej stratégie uvedenej v oddiele D.2
a preto nie st priklady uvedené dalej aplné.

Ak je zdkladom lieku na pediatrické pouzitie registrovany liek
pre dospelé osoby s jednoduchym zniZenim obsahu lie¢iva alebo
znizenym poddvanym mnozstvom, moézu byt v rdmci vyskum-
ného pediatrického pldnu $tidie farmaceutického vyvoja mini-
madlne. V opacnom pripade, ak je stratégiou vytvorenie novej
liekovej formy (napr. nové aplikacnd forma alebo novy spdsob
poddvania), potom budt pravdepodobne musiet byt potrebné
Stidie farmaceutického vyvoja rozsiahlejsie. V kazdom pripade
sa v §tddiu Ziadosti o povolenie na uvedenie na trh budd na
potvrdenie uniformity a stdlosti procesu a licku pozadovat
vietky stidie farmaceutického vyvoja. Usmernenia agentiry
v tejto oblasti st k dispozicii a je potrebné ich prestudovat
s ciefom rozhodniit, ktoré stiidie mozu byt relevantné v rdmci
stratégie navrhovanej v oddiele D.2.
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Navrhované $tadie osobitného vyznamu pre vyvoj lickov na

pediatrické pouzitie mozu zahfnat:

— zluditelnost a stalost, pokial ide o pritomnost prislusnych
beznych potravin a ndpojov, najmd ak st potraviny pouzité
na ulahcenie poddvania aplikacnej formy,

— zlucitelnost so systémami poddvania, napr. zdravotnicke
pomocky,

— maskovanie chuti alebo chut.

2.5.5.3. D.5.3: Prehlad/néd¢rt protokolu kazdej z pla-
novanych afalebo prebiehajicich neklinic-
kych stadif

Na primerané opisanie $tidie si potrebné dostatocne podrobné
informdcie, napriklad:

— druh stadie,

— ciel/ciele,

— testovany systém/druhy,

— spoOsob poddvania,

— trvanie ddvkovania.

2.5.5.4. D.5.4: Prehlad/ndcrt protokolu kazdej z pla-
novanych a/alebo prebiehajtacich klinickych
studif alebo skasok

Dalej uvedené informicie je potrebné uviest v zdvislosti od

stadie a stadia vyvoja lieku:

— druh stadie,

— plan stidie,

— druh kontroly (placebo alebo aktivna kontrola s davkou,
ktord sa md pouzit) a odovodnenie,

— miesto (regiony),
— testovany(-é) liek(-y), rezim dévkovania, sposob podévania,
— ciel[ciele $tadie,

— pocet subjektov (M/Z), vek, pocet 0sob vo vekovych skupi-
néch podla ICH alebo inej relevantnej vekovej skupine,

— trvanie lie¢by vrdtane trvania pozorovania po skonceni
liecby,

— hlavné kritérid zaradenia/vyliicenia,
— parametre alebo ciele (primérne, sekundarne),

— velkost vzorky (viac ¢ menej podrobné udaje podla
potreby),

— vypocet sily: opis ocakdvaného rozsahu t¢inku,

— moznosti v pripade problémov s ndborom, priebezné
analyzy a pravidld pre zastavenie,

— Statistické metddy (Statistické metddy pouzité na porovnanie
skupin za tcelom prvého vysledku a dalsich analyz v pripade
potreby).

2.6. Cast E: Ziadosti o odklad

Podla clanku 20 ods. 1 pediatrického nariadenia je mozné
sicasne s predloZenim vyskumného pediatrického planu podat
ziadost o odklad zacatia alebo ukoncenia niektorych alebo vset-
kych opatreni ustanovenych v tomto plane.

S odkazom na lehoty uvedené v oddiele D.5.1 musi kazdd
Ziadost o odklad zacatia alebo ukonéenia opatreni jasne uvadzat,
ktorej indikdcie, ktorého spdsobu podavania a ktorej liekovej
formy sa odklad lehoty tyka. Pri predkladani Ziadosti o odklad
by v Ziadosti mala byt uvedena vekovd skupina, ktorej sa odklad
tyka. Pri lehotdch by sa mal uviest konkrétny mesiac a rok.
Lehoty je takisto mozné vyjadrit vo vztahu k vyvoju v rdmci
dospelej populdcie.

Ziadosti o odklad by mali byt odévodnené na zaklade vedec-
kych a technickych doévodov alebo doévodov stvisiacich
s verejnym zdravim, pricom v pediatrickom nariadeni sa vyza-

duje, aby sa odklad udelil, ak:

— je vhodné pred zacatim $tidif na detskej populacii vykonat
Studie na dospelych osobdch,

— budi stidie na detskej populdcii trvat dlhsie ako vykonanie
stadif na dospelych osobéch.

Dalsim prikladom vedeckého a technického odévodnenia
odkladu moze byt pripad, ked sa dodato¢né neklinické tdaje
povazuji za nevyhnutné alebo ked vyznamné problémy stivi-
siace s kvalitou brania v stcasnosti vo vyvoji prislusného(-ych)
zloZenia(-).

2.7. Cast F: Prilohy

Prilohy k Zziadosti by mali zahfnat tieto doklady, pokial si
k dispozicii:

— publikdcie (t. j. uverejnend literattira),
— informdcie pre skiigajiiceho,

— posledny schvaleny plin riadenia rizik v EU pre liek, ktory
uz je registrovany.

2.8. Zmena schvileného vyskumného pediatrického plinu

Vyskumné pediatrické plany by sa mali predkladat vcas pocas
vyvoja lieku, aby bol v pripade potreby dostatok ¢asu na usku-
to¢nenie 3tadii v detskej populdcii pred predloZenim Ziadosti
o povolenie na uvedenie na trh. Takéto v¢asné predlozenie
vyskumného pediatrického planu zabezpe¢i véasny dialég medzi
ziadatefom a pediatrickim vyborom. KedZe vyvoj lickov je
dynamicky proces, ktory zavisi od vysledku prebiehajicich
stadif, v ¢lanku 22 pediatrického nariadenia sa stanovuje, Ze
v pripade potreby je mozné schvéleny plan zmenit (!).

(") V ¢lanku 22 pediatrického nariadenia sa stanovuje, Ze , Ak po rozhod-
nuti, ktorym sa schvilil vyskumny pediatricky plén, narazi ziadatel na
tazkosti pri jeho vykondvani, kvéﬁ Etor}’zm nie je mozné plan vykonat,
alebo kvoli ktorym sa stane neaktudlnym, moze ziadatel pediatrickému
vyboru navrhnat zmeny, alebo poziadat o odklad alebo vynimku na
zdklade podrobného odévodnenia. (...)“
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Predlozenie Ziadosti s cielom navrhnif zmeny vyskumného
pediatrického planu, Ziadosti o odklad alebo Ziadosti o vynimku
bude obzvlast dolezité v pripade, ze by nové informdcie mohli
mat dopad na povahu alebo nacasovanie jedného z hlavnych
opatren{ explicitne zdoraznenych v rozhodnuti EMEA o vys-
kumnom pediatrickom plane.

V pripade Ziadosti o zmenu vyskumného pediatrického planu
musi mat obsah Ziadosti rovnaki Struktiru ako Ziadost
o schvilenie povodného vyskumného pediatrického planu,
pricom sa vyplnia iba prislusné oddiely na dolozenie zmeny.
V ziadosti by mal byt uvedeny odkaz na predchddzajice
rozhodnutie o vyskumnom pediatrickom pldne.

3. ODDIEL 2: VYKONAVANIE KONTROLY SULADU

Poziadavky stanovené v clankoch 7 a 8 pediatrického naria-
denia, ako aj Ziadosti o povolenie na uvedenie na trh lieku na
pediatrické pouzitie (stanovené v ¢lanku 30 pediatrického naria-
denia) st predmetom kontrol stladu vykonavanych prislusnymi
organmi. Tieto kontroly stladu sii opisané v ¢lankoch 23 a 24
pediatrického nariadenia. V ¢ldnku 23 sa stanovuje termin
kontroly stiladu, moznost poskytnit stanovisko pediatrického
vyboru k stladu a objasiiuje sa, kedy a kto moze o takéto stano-
visko poziadat. V sdlade s druhym pododsekom ods. 3
Clanku 23 clenské $tity zohladnia stanovisko pediatrického
vyboru. V ¢ldnku 23 sa nestanovuje opitovné preskiimanie
stanoviska pediatrického vyboru k stladu.

Uroven stiladu kontroluji prislusné organy v dvojstupiiovom
procese:

— ako prvy krok je podla ¢ldnku 23 silad kontrolovany pri
potvrdeni Ziadosti podla ¢linkov 7, 8 a 30 pediatrického
nariadenia. Nestlad tychto Ziadosti bude viest k nepotvrdeniu
Ziadosti,

— ako druhy krok povedie v stlade s clankom 24 pediatric-
kého nariadenia zistenie nestladu pri vedeckom posudzo-
vani platnej Ziadosti k tomu, Ze v rozhodnuti o povolenie na
uvedenie na trh nebude zahrnuté vyhldsenie o silade
uvedené v ¢lanku 28 ods. 3 a liek nebude oprévneny na
odmeny a stimuly stanovené v ¢ldnkoch 36, 37 a 38 pediat-
rického nariadenia.

Pri urceni stiladu podla oboch uvedenych krokov sa bude
zistovat:

— ¢i sa dokumenty predloZené v sdlade s ¢lankom 7 ods. 1
pediatrického narjadenia vzfahuji na vietky podskupiny
detskej populdcie,

— pri Ziadostiach spadajiicich do rozsahu posobnosti ¢linku 8
pediatrického nariadenia, ¢i sa dokumenty predlozené
v stilade s ¢ldnkom 7 ods. 1 vzfahuji na sdcasné a nové
indikacie, lieckové formy a sposoby poddvania, a

— pri lieckoch so schvdlenym vyskumnym pediatrickym
pldnom, & boli vietky opatrenia uvedené v tomto pline
(Stadie, skasky, lehoty) navrhované na postdenie kvality,
bezpecnosti a Gcinnosti lieku vo vsetkych prislusnych

podskupindch detskej populdcie, vritane vSetkych opatreni
na dpravu zloZenia liecku s cielom zabezpecit, aby jeho
pouzivanie bolo v jednotlivych podskupindch detskej popu-
ldcie vhodnejsie, lahsie, bezpecnejsie alebo Gcinnejsie, vyko-
nané v stlade s rozhodnutim o vyskumnom pediatrickom
plne.

Ak je potrebné pediatricky vyvoj zastavit napriklad z dovodu
bezpecnosti, je potrebné poziadat o zmenu vyskumného pediat-
rického plidnu alebo podat Ziadost o vynimku. Akékolvek
zmeny vyskumného pediatrického pldnu by sa mali vykonat
pred podanim Ziadosti o povolenie na uvedenie na trh.

Ak sa v ¢ase hodnotenia Gdajov ziskanych na zdklade schvale-
ného vyskumného pediatrického pldnu preukdze, Ze Studie
neboli vykonané v silade s rozhodnutim o vyskumnom pediat-
rickom pléne, stilad nebude potvrdeny a v rozhodnuti o povoleni
na uvedenie na trh nebude zahrnuté vyhldsenie o sdlade
uvedené v ¢lanku 28 ods. 3 pediatrického nariadenia.

Stlad je mozné postdit iba vtedy, ak st poskytnuté dplné
spravy o $tadidch. S cielom ulahéit pricu prislusnych organov
a pripadne pediatrického vyboru pri vypracovani stanoviska
k stladu sa odportica v ¢ase podania Ziadosti predlozit spravu
o sulade. Ak si Ziadatel o povolenie na uvedenie na trh alebo
o zmenu vyZiadal pred predloZzenim Ziadosti stanovisko pediat-
rického vyboru v stlade s ¢lankom 23 ods. 2 pism. a), k Ziadosti
sa pripoji kopia tohto stanoviska, ako je uvedené v ¢lanku 23
ods. 2 posledny pododsek.

Pokial ide o lieky, ktoré spadaji do rozsahu posobnosti ¢lén-
ku 7 alebo ¢lanku 8, sprdva o stlade by mala vo forme tabulky
uvadzat ako sa dokumenty uvedené v ¢linku 7 ods. 1 pediatric-
kého nariadenia vzfahuji na jednotlivé podskupiny detskej
populdcie, a pokial ide o Ziadosti, ktoré spadaju do clinku 8
pediatrického nariadenia, ako sa vzfahuji na stcasné a nové
indikicie, liekové formy a sposoby poddvania. Je potrebné
zahrntf osobitni tabulku vzfahujiicu sa na rozhodnutie
o vyskumnom pediatrickom pldne, na stanovisko Ziadatela
o povolenie na uvedenie na trh alebo zmenu, pokial ide o stlad
s hlavnymi prvkami, a v pripade predloZenia spolu so Ziadostou
o povolenie na uvedenie na trh, pre kazdy hlavny prvok
vyskumného pediatrického pldnu je potrebné uviest krizovy
odkaz na miesto v prislusSnom module v tejto Ziadosti
o0 povolenie na uvedenie na trh. V pripade zmien vo vyskumnom
pediatrickom plédne by sa tabulka mala zakladat na poslednom
rozhodnuti agentdry.

Je potrebné uviest, Ze:

— prislusny kompetentny orgdn alebo agentiira vykond
podrobnt kontrolu kazdého hlavného prvku rozhodnutia
EMEA o vyskumnom pediatrickom plane v porovnani s tym,
¢o bolo v skuto¢nosti predlozené,

— kedZe rozhodnutie o vyskumnom pediatrickom pldne bude
pre kazdé jednotlivé opatrenie zahffiaf minimdlne vyznamné
prvky, Zziadatel o povolenie na uvedenie na trh alebo
o zmenu musi dodrzat kazda polozku,
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— ak rozhodnutie EMEA o vyskumnom pediatrickom pldne
zahffia opatrenia, v ktorych sa pouZiva podmiefiovaci
sposob, napr. ,mohol by alebo ,ako je*, je mozné stlad
potvrdit aj v pripade, Ze opatrenia neboli dodrzané tak ako
sa navrhovalo,

— v pripade stanoviska pediatrického vyboru k sdladu podla
¢lanku 23 pediatrického nariadenia budd v stanovisku jasne
uvedené dovody tykajiice sa uznania alebo neuznania
stladu.

Ak vyskumny pediatricky pldn neobsahuje Ziadnu stadiu
ukon¢entt pred nadobudnutim d¢innosti nariadenia (ES)
¢. 1901/2006, vyhlasenie o stlade uvedené v clanku 28 ods. 3
pediatrického nariadenia bude zniet takto: ,Vyvoj tohto lieku je
v stlade so vietkymi opatreniami v schvdlenom vyskumnom
pediatrickom pldne (referenéné ¢islo). Na Gcely uplatiiovania
¢lanku 45 ods. 3 nariadenia (ES) ¢. 1901/2006 boli vsetky
$tadie v schvdlenom vyskumnom pediatrickom pldne (refe-
renéné ¢islo) ukonéené po nadobudnuti Gcinnosti uvedeného
nariadenia“.

Ak vyskumny pediatricky plan obsahuje niektoré stadie
dokoncené pred nadobudnutim Gcinnosti nariadenia (ES)
¢. 1901/2006, vyhldsenie o stlade uvedené v ¢lanku 28 ods. 3
pediatrického nariadenia bude zniet takto: ,Vyvoj tohto lieku je
v sulade so vSetkymi opatreniami uvedenymi v schvdlenom
vyskumnom pediatrickom pldne (referenéné ¢islo). Na dcely
uplatiiovania ¢lanku 45 ods. 3 nariadenia (ES) ¢. 1901/2006
boli vyznamné Stidie v schvdlenom vyskumnom pediatrickom
plane ukonéené po nadobudnuti dcinnosti uvedeného naria-
denia*“.

4. ODDIEL 3: KRITERIA HODNOTENIA VYZNAMU STUDIf
ZACATYCH PRED NADOBUDNUTIM UCINNOSTI PEDIAT-
RICKEHO NARIADENIA A UKONCENYCH PO NADOBUD-

NUTI UCINNOSTI TOHTO NARIADENIA

4.1. Savislosti

Na to, aby §tidie zacaté pred nadobudnutim t¢innosti pediatric-
kého nariadenia () mohli tvorit zdklad pre udelenie odmien
a stimulov podla ¢ldnkov 36, 37 a 38 pediatrického nariadenia,
musia byt ukoncené po nadobudnuti i¢innosti tohto nariadenia
a musia byt povazované za vyznamné (Cldnok 45 ods. 3 pediat-
rického nariadenia).

Vo vyhléseni o stlade uvedenom v ¢lanku 28 ods. 3 pediatric-
kého nariadenia sa bude uvaddzat, ¢ su §tadie obsiahnuté
vo vyskumnom pediatrickom pléne, ktoré zacali pred nadobud-
nutim G¢innosti nariadenia a ukoncené po nadobudnuti Gcin-
nosti tohto nariadenia, povaZované za vyznamné v zmysle
¢lanku 45 ods. 3 pediatrického nariadenia.

4.2. Kritéria hodnotenia

Vo vSeobecnosti sa vyznam §tidif stanovuje skor podla klinic-
kého vyznamu dudajov ziskanych pre detski populdciu ako

(") 26.janudr 2007.

podla poctu tidii. Vo vynimocénych pripadoch je mozné pova-
zovat sibor nevyznamnych $tadii za vyznamny, pokial sa
ocakdva, ze vysledky ako celok poskytnd délezité a klinicky
vyznamné informdcie.

Na to, aby splnili podmienky pre udelenie odmien a stimulov
podla clankov 36, 37 a 38 musia byt vyznamné $tddie ukon-
¢ené po nadobudnuti G¢innosti pediatrického nariadenia. Sttdia
sa povazuje za ukoncenti potom, ako sa uskutocnila poslednd
navsteva posledného pacienta, ako sa predpokladd v poslednej
verzii protokolu (predlozeného prislusnym orgdnom), ktord
prebehla po nadobudnuti Gcinnosti pediatrického nariadenia.
Neukoncené predlzenie $tadii spocivajice v pokraCovani liecby
pacientov zaradenych do $tidie sa nepovazuje za Stadiu pokra-
Cujlicu po nadobudnut{ G¢innosti nariadenia, pokial predlZenie
nebolo sucastou protokolu predlozeného prislusnym kompe-
tentnym organom.

Agenttra alebo prislusny orgdn postdi vyznam kazdej stiidie
navrhovanej vo vyskumnom pediatrickom pléne jednotlivo.
Dalej uvedené priklady s viak poskytnuté ako pomocka pri
posudzovani vyznamu §tadii.

Tieto druhy $tidii sa vo veobecnosti povazuji za vyznamné:

1. porovnédvacie S§tidie Gcinnosti (ndhodnd/aktivna kontrola
alebo placebo);

2. §tddie zamerané na stanovenie primeranej ddvky;

3. vyhladové stidie o klinickej bezpecnosti, ak sa ocakdva, Ze
vysledky vyznamne prispeji k bezpeénému pouzitiu lieku
v detskej populdcii (zahffia to $tadiu rastu a vyvoja);

4. stidie zamerané na ziskanie nového zlozenia primeraného
veku, pokial sa olakdva, Ze zlozenie bude mat klinicky
vyznam pre bezpecné a a¢inné pouzitie licku v detskej popu-
lcii;

5. farmakokinetické/farmakodynamické $tadie: adekvatne podlo-
zené farmakokinetické/farmakodynamické klinické Stidie, ak
je pravdepodobné, ze poskytnd vyznamné tdaje, ktoré zame-
dzia potrebe $tadie klinickej Gcinnosti, a uetria tak pocet
deti, ktoré by museli byt predmetom rozsiahlejsej skasky.

Aby boli Stadie povaZované za vyznamné, musia sa zvycajne
vztahovat na vietky podskupiny detskej populdcie, ktoré su
postihnuté danym stavom, v pripade Ze nie su k dispozicii
dostato¢né udaje a nebola udelend vynimka. V zavislosti od
pripadu je vSak mozné stidie uskutoénené v jedinej podskupine
detskej populdcie povazovat za vyznamné, ak s dostatocne
rozsiahle alebo ak vyznamne prispievaji k liecbe deti, alebo ak
st uskutonené v podskupine povazovanej za mimoriadne
naro¢nt pre uskuto¢nenie 3tidie, napriklad u novorodencov. Ak
uz st k dispozicii dostatoéné tdaje pre jednu alebo viac
podskupin detskej populdcie, je potrebné zamedzit duplikacii
§tadif a nepotrebné Stadie sa preto nebudii povazoval za
vyznamné.



