Pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu

Wprowadzenie

Aby lek mdégt zostad¢ wprowadzony zgodnie z prawem na rynek w
Europejskim Obszarze Gospodarczym (EO0G), musi uzyskad

pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.' To pozwolenie ma przede
wszystkim zagwarantowal, ze bezpieczne, skuteczne i wysokie]
jakosci leki bedag szybko dostepne dla mieszkancow EOG. Nalezy
zaznaczyC, ze procedury umozliwiajgce wprowadzenie na rynek
urzgdzen medycznych réznig sie od tych, ktdérym podlegaja inne
produkty lecznicze.

0dnosne wtadze krajowe (lub w skrdécie odnosSne wtadze) — sg to
krajowe agencje administracji panstwowej odpowiedzialne za
ocene wnioskéw o wydanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
(MAA) 1 przyznajgce pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
produktéow leczniczych, ktdére sg wprowadzane na ich rynki z
zastosowaniem procedur krajowych, zdecentralizowanych Llub
wzajemnego uznania. Europejska Agencja Lekéw (EMA) w Londynie
odpowiada za koordynacje naukowej oceny wnioskéw o pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu w Europie produktéw leczniczych
podlegajacych procedurze centralnej. Ocene przeprowadzaja
eksperci wtadz krajowych. Po pozytywnej weryfikacji Komisja
Europejska wydaje pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

Procedury zwigzane z uzyskaniem
pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu mozna uzyska¢ dwiema
drogami: za posSrednictwem procedury centralnej Llub
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niecentralnej. Ta ostatnia obejmuje procedure
zdecentralizowang, procedure wzajemnego uznania 1 procedure
narodowg. W kazdym systemie wtadze (EMA lub odnosne wtadze
krajowe) 1 podmioty odpowiedzialne posiadajgce pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu podlegajg wtasciwym dla tego systemu
przepisom i realizujg odpowiednie obowigzki.

Procedura centralna (CP)

Wiekszo$¢ nowych lekéw korzysta z tej drogi. Firma przesyta
jeden wniosek do Europejskiej Agencji Lekdéw. Komitet ds.
produktéw leczniczych stosowanych u ludzi jest czeScia
Europejskiej Agencji Lekdéw, (CHMP). W jego sktad wchodzi jeden
cztonek z kazdego Panstwa Cztonkowskiego UE i kraju EOG oraz
pieciu ekspertdéw naukowych, kieruje on do Komisji Europejskiej
rekomendacje dotyczacg rejestracji (lub nie) leku. Jesli lek
zostanie zarejestrowany tg drogg, pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu zostaje przyznane wszystkim krajom UE i EOG.
Procedura oceny naukowej moze trwa¢ maksymalnie 210 dni
roboczych, ale ten czas mozna wstrzyma¢ (tzw. ,zatrzymanie
czasu”).

Procedura zdecentralizowana 1 procedura
wzajemnego uznania

W przypadku tych procedur pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
otrzymuje jednoczesnie kilka Panstw Cztonkowskich, a jedno z
nich obejmuje role lidera jako Panstwo Referencyjne (ang.
Reference Member State, RMS). Jesli procedura zostanie
zakonczona pomyslnie, lek uzyskuje pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu w Panstwie Referencyjnym i w Zainteresowanych
Panstwach Cztonkowskich (ang. Concerned Member States, CMS).
Procedury te opierajg sie na zasadzie uznanlia przez
Zainteresowane Panstwa Cztonkowskie oceny sformutowanej przez
Panstwo Referencyjne. Wiekszos$¢ 1lekdédw generycznych jest
rejestrowana za posSrednictwem procedury zdecentralizowanej.



Procedura narodowa

Niezalezne procedury narodowe sg S$cis$le ograniczone do lekodw,
ktore majg by¢ zarejestrowane i dopuszczone do obrotu tylko w
jednym Panstwie Cztonkowskim. Procedura jest obecnie rzadko
stosowana w przypadku nowych produktow.

Wybor procedury uzyskania pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

Zwykle firma farmaceutyczna moze samodzielnie wybierad
procedure do zastosowania. Jest to decyzja biznesowa, a na
wybdér danej procedury mogg wptywac rézne przyczyny. Procedura
centralna obowigzuje w przypadku:

»produktow uzyskanych za pomoca procesoéw
biotechnologicznych,

- lekéw do terapii zaawansowanej (na przyktad terapii
genowej, terapii komérkami somatycznymi Tlub Tlekéw
uzyskanych w wyniku inzynierii tkankowej),

= sierocych produktéw leczniczych,

= lekow przeznaczonych do leczenia zakazenia wirusem HIV
lub AIDS, raka, chordob neurodegeneracyjnych,
autoimmunologicznych 1 innych dysfunkcji uktadu
immunologicznego, chordéb wirusowych i cukrzycy).

Procedure centralng mozna takze stosowa¢ w odniesieniu do
lekéw stanowigcych istotng innowacje terapeutyczng, naukowa
lub techniczng, lub bedacych przedmiotem zainteresowania
zdrowia publicznego (np. leki wspomagajgce utrate masy ciata).

Jesli firma posiada pozwolenie na dopuszczenie danego leku do
obrotu, ale chce rozwija¢ go tak, aby mozna byto go stosowal z
innych wskazan, zwykle musi ztozy¢ wniosek o catkowicie nowe
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.



Procedury zwigzane z uzyskaniem pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE
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W uzyskanie pozwolenia na dopuszczenie leku do obrotu
zaangazowane sg rézne strony zaleznie od procedury
wybranej (lub obowigzujgcej) sponsora.

Ocena naukowa lekow

Niezaleznie od procedury, w przypadku kazdego leku ocenianego
pod katem mozliwoSci dopuszczenia do obrotu nalezy sporzadzié
standardowe ,dossier”. Wspdlny Dokument Techniczny (CTD) jest
to miedzynarodowo uznany zharmonizowany format obowigzujgcy w
przypadku wnioskdéw przesytanych do odno$nych wtadz. Wspdlny
Dokument Techniczny to zestaw dokumentdéw, w Kktérych
wnioskodawca musi dowies$c¢, ze jakos¢ danego produktu
medycznego jest zgodna z wymaganiami oraz ze jego stosowanie
jest bezpieczne i skuteczne.
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Odmowa wydania pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

Odmowa wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu ma miejsce
w nastepujgcych sytuacjach:

» Stosunek korzysci do ryzyka w przypadku danego produktu
leczniczego nie zostanie uznany za dobry lub

» Skutecznos¢ terapeutyczna nie zostata wystarczajaco
uzasadniona przez wnioskodawce lub

-Sktad ilosciowy i jakosSciowy sa rézne od
zadeklarowanych.

Waznos¢ pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu 1 dziatania kontrolne

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu jest przedtuzane po
pieciu latach przez odnos$ne wtadze Panstwa Cztonkowskiego, w
ktéorym dokonano rejestracji, na podstawie ponownej oceny
stosunku korzys$ci i ryzyka. Po przedtuzeniu, pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu jest wazne przez nieograniczony czas,
chyba ze odnos$ne wtadze uznajg, na podstawie uzasadnionych
informacji dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii, ze nalezy wyznaczy¢ kolejny piecioletni okres,
po ktédrym bedzie wymagane przedtuzenie.

Wszystkie podmioty odpowiedzialne posiadajgce pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu sg zobowigzane do obserwowania danych o
bezpieczenstwie stosowania 1 przestrzegania innych wymagan
dotyczgcych okresu po dopuszczeniu produktu do obrotu. Po
wprowadzeniu na rynek leki muszg by¢ nadal monitorowane
(nadz6r nad bezpieczenstwem farmakoterapii), aby zapewnié, ze
wszelkie kwestie mogacg wptynal¢ na profil bezpieczenstwa leku
zostaty wykryte, zbadane, a wszystkie konieczne dzia*ania
zostaty podjete.



W czasie, gdy lek znajduje sie w obrocie, moga stac¢ sie
dostepne nowe dane lub informacje dotyczace jego skutecznosci,
bezpieczenstwa stosowania lub produkcji. W takim wypadku
obowigzkiem podmiotu odpowiedzialnego jest przedtozenie
odnosnym wtadzom wniosku o zmiane w pozwoleniu na dopuszczenie
do obrotu we wszystkich Panstwach Cztonkowskich, w ktérych
poprzednio zarejestrowano ten produkt leczniczy.

Zaangazowanle pacjentéw w zwigzku z
pozwoleniem na dopuszczenie do
obrotu

Zaangazowanie pacjentow w dziatania zwigzane z udzieleniem
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu jest tradycyjnie bardzo
niewielkie. Jednak niektdre organy regulacyjne zastanawiajg
sie nad mozliwo$cig wtgczenia pacjentéw w procedury
uzyskiwania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu — na przyktad
za pomocg konsultacji =z pacjentami i/lub obecnosci
przedstawicieli pacjentéw w Komisji ds. lekéw stosowanych u
ludzi w Agencji ds. Regulacji Lekdéw i Produktdéw Ochrony
Zdrowia w Wielkiej Brytanii. Pacjenci zostali juz uwzglednieni
w dyskusjach na temat stosunku korzysci i ryzyka w
Europejskiej Agencji Lekdéw jako Cztonkowie Komitetu ds.
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, poprzez udziat w
procedurach dotyczacych uzyskiwania opinii naukowych/pomocy w
kwestiach regulacyjnych oraz w spotkaniach naukowych grup
doradczych. Istnieje takze pilotazowa inicjatywa umozliwiajaca
pacjentom udziat w pracach Komitetu ds. Produktdéw Leczniczych
Stosowanych u Ludzi na etapie ustnych wyjasnien
poprzedzajgcych podjecie decyzji.

Organizacje pacjentow moga takze wptywad¢ na prawodawstwo
krajowe/UE w Kkwestiach zwigzanych 2z pozwoleniem na
dopuszczenie do obrotu.



Pismiennictwo

1. The European Economic Area (EEA) unites the EU Member
States and the three EEA EFTA States (Iceland,
Liechtenstein, and Norway) into the internal market
governed by the same basic rules. These rules aim to
enable goods, services, capital, and persons to move
freely about the EEA in an open and competitive
environment, a concept referred to as the four freedoms.
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