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Tio ar med EU-lagen

om barnlakemedel

LAGEN HAR GETT BATTRE OCH FLER LAKEMEDEI_OFOR
BARN I EU, VISAR UTVARDERANDE RAPPORT FRAN EMA
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verkare i vissa fall maste doku-
mentera nya ldkemedel och nya
indikationer i studier pa barn.

1 Europa borjade liknande tan-
kar pa en lagstiftning vixa fram. Initiativ
togs fran vetenskapligt hall redan 1997 av
ESDPPP (European Society for Develop-
mental, Perinatal and Pediatric Pharma-
cology) genom att man begédrde en runda-
bordskonferens med humanlikemedels-
kommittén (CHMP; Committee for Medic-
inal Products for Human Use) inom den
europeiska likemedelsmyndigheten EMA
(European Medicines Agency).

Idéerna diskuterades darefter i manga
rundor mellan EMA, Europeiska ridet, in-
dustrins foretradare, berord medicinsk ex-
pertis, EU-kommissionen och Europapar-
lamentet.

Gav bade piska och morot
Efter nastan tio ar lade EU-kommissionen
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e Den europeiska tvingande lagen fran
2007 om att nya lakemedel maste doku-
menteras pa barn har lett till att antalet nya
lakemedel och nya indikationer for barn
har okat.

e I ett par nordiska lander och manga
andra europeiska lander finns natverk for
kliniska lakemedelsstudier pa barn.

o Forutsattningar for sadana natverk mas-

te skapas ocksa i Sverige genom insatser
fran sjukvarden, staten och industrin.

@ anders.rane@ki.se

EMA-rapport visar positiv bild
EMA har nyligen redogjort for
erfarenheterna och resultaten
av den nya lagen [2]. Rapporten
ar for narvarande utlagd for sk offentligt
samrad, vilket gor det mojligt att kom-
mentera den.

Rapporten [3] visar en positiv bild av
utvecklingen, bade nir det galler antalet
nya lidkemedel for barn, nya farmaceutis-
ka beredningsformer, mdngden informa-
tion om barnldkemedel, forskning och ut-
veckling av ldkemedel f6r barn och inte-
grering av barngruppen inom generell 13-
kemedelsutveckling. Av det totala antalet
kliniska provningar har andelen kliniska
provningar pd barn 6kat fran 9,3 procent
2006 till 11,5 procent 2015.

Antalet nya ldkemedel for barn och nya
pediatriska indikationer i EU 6kade mar-
kant fran 3-arsperioden narmast fore in-
forandet av lagen (2004-2006) till perioden
2012-2014 (Figur 1).

Av rapporten framgar ocksa att antalet
nyfodda patienter planerade att inga i kli-
niska studier anmalda till den europeiska

databasen EudraCT var 470 aren 2007-2009.

Under 3-arsperioden 2013-2015 var mot-
svarande siffra 13 000. Det visar tydligt det
stora behovet av klinisk likemedelsut-
veckling for barngruppen.

Fran 2007 till 2015 har 49 nya mediciner
for pediatrisk anvindning blivit godkdnda

som ett resultat av kraven i den nya lagen.

Under samma period har dessutom 64 nya
indikationer och 13 nya beredningsformer
anpassade for barn godkints. Darutéver
har ytterligare ett antal nya mediciner, in-

Ar
» Nya pediatriska lakemedel och behandlingsindikatio-
ner 2004-2006 och 2012-2014 (godkénda genom
sameuropeisk ansokan om nytt marknadsforingsgod-
kannande). Kalla: European Medicines Agency (EMA).

dikationer och pediatriska beredningsfor-
mer godkints oberoende av den nya lagen.
Siffrorna ar flera ganger hogre d&n motsva-
rande siffror i Japan och Kanada, dar lik-
nande lagstiftning saknas.

PUMA har inte varit attraktiv
Mojligheten att utveckla och anpas-
sa gamla likemedel utan patent for an-
vandning pa barn har dock inte varit sar-
skilt attraktiv, trots mojligheten att fa
ett 10-arigt »dataskydd« for den nya indi-
kationen och beredningsformen. Endast
tva likemedel har godkants med det nya
marknadsforingsgodkdnnandet (PUMA;
Pediatric use marketing authorisation)
namligen midazolam och propranolol (for
hemangiombehandling). Det ekonomiska
incitamentet har inte varit stort nog, tro-
ligen eftersom anvdndningen av gamla
odokumenterade likemedel utanfér god-
kdnd indikation (off label) redan ar ut-
bredd och produkterna ar billiga att kopa.
Av samtliga godkidnda ldkemedel och in-
dikationer 6kade andelen lakemedel for
barn fran 25 procent 2004-2006 till 35 pro-
cent 2012-2014.

Har annu inte natt klinisk praxis
Manga studier har visat att anvindningen
av odokumenterade lakemedel och dosre-
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gimer &r stor hos barn, och allra stérst hos
nyfédda. En periodprevalensstudie 1999 [4]
av sjukhusinlagda barn i fem EU-ldnder,
daribland Sverige, visade att hilften av
alla barn fick likemedel ordinerade utan-
for godkdand indikation. Hos nyfédda var
siffran 6ver 60 procent.

Tio ar senare var anviandningen utanfor
godkand indikation fortfarande lika stor i
Sverige och manga andra lander [5]. Det vi-
sar att den positiva utvecklingen som be-
skrivs annu inte slagit igenom i den kli-
niska anvindningen av barnldkemedel.

Situationen globalt ochi EU

Sammantaget har EU-lagen om barnla-
kemedel sedan den inférdes 2007 haft en
mycket positiv inverkan pa EU:s lakeme-
delsutveckling for barn. Den numera gam-
la och konservativa attityden att »skydda«

»Fran 2007 till 2015 har 49
nya mediciner for pediatrisk
anvandning blivit godkanda
som ett resultat av kraveni
den nya lagen.«

barn fran lakemedel och likemedelsstu-
dier har definitivt brutits med 6kad kun-
skap hos allmadnheten och genom de vikti-
ga lagidndringarna i USA och EU.

virldshilsoorganisationen har ocksa bi-
dragit till detta genom en resolution 2007
om béttre ldkemedel for barn.

Behovet av effektiva och dokumentera-
de barnldkemedel understryks ocksa av
FN:s millenniemal fran 2000. Detta gal-
ler sarskilt det fijarde malet: Att reducera
barnmortaliteten med tva tredjedelar till
ar 2015. I flera delar av varlden har man
sett betydande framgang med arbetet for
detta mal, men i afrikanska lander s6-
der om Sahara éir situationen fortfarande
mycket allvarlig.

Globalt halverades den totala mortalite-
ten hos barn under 5 ars alder fran drygt 12
miljoner barn till drygt 6 miljoner per ar
under perioden 1990 till 2013, och mortali-
teten ar fortsatt pa vag ner.

Aven om bristande sanitet och nutrition
ar de frimsta orsakerna till barnadddlighe-
ten globalt, 4r manga doédliga sjukdomar
behandlingsbara, tex diarrésjukdomar,
malaria, hiv och tuberkulos. Nya ldkemedel
och gamla lakemedel med dokumenterade
behandlingsregimer for barnsjukdomar
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kan avsevart bidra till att minska mortali-
teten och morbiditeten - naturligtvis for-
utsatt adekvat tillgang till likemedlen och
ekonomisk moéjlighet att kopa dem.

Men nya lagar och politiska mal riacker
inte. Pengar maste ocksa reserveras for 1a-
kemedelsstudier. Lovvirda satsningar att
stodja utvecklingen har vi sett i EU:s 7:e
ramprogram och i det nu aktuella Hori-
sont 2020 (http://ec.europa.eu/program-
mes/horizon2020/en/), dar bla Innova-
tive Medicines Initiative (IMI2 Call 10) ger
mojlighet att soka bidrag fran den globala
likemedelsindustrin med eventuellt sam-
stod fran EU.

Forutsittningar i Norden och Sverige

For att genomfora arbetet med lakeme-
delsutveckling for barn kravs infrastruk-
tur inom sjukvarden och akademin; dess-
utom kriavs engagemang fran den medi-
cinska professionen for att verksamheten
ska kunna bedrivas och uppfylla de kvali-
tetskrav som stélls i Europa av myndighe-
ter och likemedelsindustrin.

I ett par nordiska linder (Finland och
Norge) finns redan i dag natverk och or-
ganisationer som med stod fran samhal-
let (sjukvard, stat och universitet) skapat
sddana forutsittningar (www.finpedmed.
fi respektive www.legemidlertilbarn.no).

I Sverige har vi dnnu inte kommit dit.
Arbete for att skapa ett svenskt motsva-
rande nitverk bedrivs bla i Barnlakarfor-
eningens intresseforening for barn och 1a-
kemedel med forvintat stod fran de regio-
nala forskningsnoderna. Hittills har gen-
svar pa ansokan om stdd fran departement
och Vetenskapsradet tyvirr uteblivit.

Men fragan lever, och arbetet att ska-
pa motsvarande forutsittningar i Sverige
fortsatter. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga
uppgivna.
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