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Resumo

Existem actualmente muitos medicamentos que sdo utilizados
em criangas sem terem sido suficientemente estudados nas dife-
rentes sub-populacdes pedidtricas, com consequéncias preocu-
pantes. O reconhecimento deste facto levou a criacdo de regras
especificas na investigacdo de medicamentos pedidtricos nos
EUA, ja em 1997. De igual forma, o Regulamento de Medi-
camentos para Uso Pedidtrico aprovado em Dezembro de 2006
pelo Parlamento Europeu, tem como objectivo a resolugdo
deste problema no contexto da Unido Europeia. Este Regu-
lamento Europeu € o resultado de cerca de dez anos de reflexdo,
criando incentivos e condicdes necessdrias ao desenvolvimento
de medicamentos estudados em Pediatria. A Agéncia Europeia
de Medicamentos (EMEA) coordena o processo de imple-
mentacdo desta legislacdo, bem como a avaliacdo cientifica
destes medicamentos, tendo criado na sua pdgina uma drea
dedicada especificamente aos medicamentos de uso pedidtrico
(www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics).

Palavras-chave: Medicamentos para uso pedidtrico, crian-
cas, pediatria, regulamentagdo de medicamentos.
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Better medicines in Paediatrics
Abstract

At present, there are still many medicinal products which are
used in children without having been properly studied in the
different paediatric subpopulations, with disturbing consequen-
ces. Recognition of this fact led to the creation of specific rules
for the investigation of medicines for children in the USA.
Similarly, the Regulation of Medicines for Children adopted in
December 2006 by the European Parliament, aims to solve this
problem in the context of the European Union. This European
Regulation is the result of nearly ten years of reflection, with
the creation of incentives and specific conditions for the deve-

lopment of medicinal products in Paediatrics. The European
Medicines Agency (EMEA) coordinates the legislative imple-
mentation procedure, as well as the scientific evaluation of
these medicines and has created in its webpage a specific page
dedicated to the use of medicinal products in children and ado-
lescents (www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics ).

Key words: Medicines for paediatric use, children, paedia-
trics, medicinal products regulation.
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Melhores medicamentos: Porqué?

Os medicamentos utilizados em adultos sd3o exaustivamente
estudados quanto a sua qualidade, seguranca e eficicia, por
imperativo legal'. Curiosamente, apesar de o actual sistema de
investigac@o e regulacdo dos medicamentos ter sido inicial-
mente desenvolvido em resposta a “acidentes farmacoldgi-
cos” verificados na populag@o pedidtrica, a maioria dos medi-
camentos utilizados em pediatria ndo foram estudados em
criangas.

Nos Estados Unidos da América (EUA), cerca de 50-75% dos
medicamentos utilizados em pediatria ndo foram avaliados
adequadamente no grupo etdrio em que sdo utilizados’.

Na Unido Europeia (UE), a situacdo é semelhante, conforme
ilustra um estudo realizado na Holanda, no qual 92% das
criancas hospitalizadas foram tratadas com um ou mais medi-
camentos ndo aprovados em Pediatria’®.

O reduzido mercado dos medicamentos utilizados em
Pediatria (a populag@o pedidtrica representa apenas cerca de
20% da populagdo europeia) e as dificuldades inerentes a rea-
lizac@o de ensaios clinicos em criancgas, torna o desenvolvi-
mento de medicamentos em Pediatria pouco apetecivel para a
inddstria farmacéutica.

Segundo dados publicados entre 1995 e 1999*¢, cerca de trés
quartos dos medicamentos prescritos a criancas, ndo pos-

Recebido:
Aceite:

07.11.2007
12.03.2008

Correspondéncia:

Dinah Duarte

INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento
e Produtos de Saude, I.P.

Av. Brasil, 53, Pav. 24

1749-004 Lisboa, Portugal
dinah.duarte@infarmed.pt



Acta Pediatr Port 2008:39(1):17-22

sufam informacdo suficiente no dmbito da sua utilizagdo em
Pediatria.

A utilizacdo na prética clinica de medicamentos que ndo sdo
apropriados para criancas, leva a uma situagdo, em que as
criancas sdo frequentemente referidas, por alguns autores,
como “6rfaos terap€uticos™”*.

Melhores medicamentos: Para qué?

Existem intimeras referéncias que demonstram a elevada pre-
valéncia da utilizacdo de medicamentos “ndo apropriados”
para criancas, tanto a nivel dos cuidados de satide primdrios,
como a nivel hospitalar **.

O facto de a utilizacdo da maioria dos medicamentos em
criancas ndo ser apoiada em resultados de farmacodinamia ou
farmacocinética nas diferentes sub-populagdes pedidtricas,
constitui uma pritica comum'®"’.

As referéncias consultadas permitem concluir que o termo
“ndo apropriado” encerra os conceitos de “medicamento ndo
aprovado” — ndo autorizado (sem uma Autorizacdo de Intro-
dugao no Mercado — AIM) ou contra-indicado em criangas'®"
— e o termo “ndo padronizado” (off-label) — medicamento
prescrito de forma diferente da preconizada na informacao
que acompanha o medicamento (RCM - Resumo das Carac-
teristicas do Medicamento e FI - Folheto Informativo), em
relacdo a faixa etdria, dose e posologia, via de administracao
ou indicagdo terapéutica para uso em criangas’'*'%".

A utilizacdo de medicamentos ndo autorizados ou em regime
de off-label, estd associada a um risco aumentado de reacc¢des
adversas, em relacdo aos medicamentos autorizados'.

A utilizag@o dos medicamentos nas diferentes sub-populacdes
pedidtricas é frequentemente baseada em extrapolacdes de
doses ou em modificagdes das formulagdes para adultos,
ignorando-se as diferencas fisioldgicas entre criancas e adul-
tos e submetendo aquelas aos riscos de uma possivel eficicia
ndo comprovada, ou de efeitos adversos ndo avaliados™.

Quando se considera a questdo da extrapola¢do da dose adul-
ta para a idade pedidtrica, ¢ fundamental considerar a enorme
variag@o de peso em criangas, desde o nascimento até aos 18
anos, bem como as diferentes propor¢des relativas dos vdrios
compartimentos e diferencas no desenvolvimento dos siste-
mas de metabolizacdo e excre¢do de medicamentos®.

Os medicamentos actualmente existentes na Unido Europeia,
ndo incluem com frequéncia informag@o acerca da sua segu-
ranga e eficdcia na populagdo pedidtrica.

Consequentemente, a pratica clinica pedidtrica (particularmente
perante situacdes criticas), envolve decisdes baseadas na expe-
riéncia acumulada acerca de doses, seguranga e eficicia.

Os médicos sao confrontados com o dilema de prescreverem
medicamentos para criangas, sem informagao suficiente para
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lhes dar seguranga, ou deixar os seus doentes sem terapéutica
potencialmente eficaz e, por vezes, imprescindivel.

Melhores medicamentos: Como?
e Regulamentacdo pedidtrica nos EUA

O processo de desenvolvimento de medicamentos pedidtricos
nos EUA € dirigido pela combinag@o da Pediatric Rule (Regra
Pediatrica) e da Pediatric Exclusivity Provision (Exclusi-
vidade Pediatrica).

A Pediatric Rule (Regra Pedidtrica), em vigor desde 1 Abril
1991, orienta a inddstria farmacéutica responsdvel pelo
desenvolvimento de medicamentos passiveis de ser utilizados
em criangas, a estudd-los na populacdo pedidtrica relevante,
de modo a tornar acessivel informagao suficiente, e assim per-
mitir uma indicag@o pedidtrica.

De acordo com a Pediatric Rule, a FDA® pode solicitar a rea-
lizagdo de uma avaliacdo pedidtrica nas dreas que considerar
relevantes e necessdrias: indicagdo terapéutica, dosagem,
regime posoldgico ou via de administracdo, em todas as sub-
populacdes pedidtricas. Caso seja considerado necessdrio,
pode ser obrigatério o desenvolvimento de uma nova formu-
lacdo, adaptada a populacdo pedidtrica alvo.

Segundo a FDA, é possivel extrapolar para criancas os resul-
tados relativos a eficicia de medicamentos investigados em
adultos, desde que o curso da doenca a ser tratada e os efeitos
do medicamento sejam suficientemente semelhantes em adul-
tos e criancas®™. Estes dados de eficidcia, sdo normalmente
complementados com ensaios farmacocinéticos em criangas.

O mesmo ndo se aplica a avaliacdo da seguranca nos medica-
mentos para criancas. A seguranca de um medicamento em
criangas geralmente ndo pode ser extrapolada a partir de
dados obtidos em adultos, porque os medicamentos poderdo
ser mais ou menos toxicos nesta populacdo. Além do mais, a
informagdo precisa das doses nos diferentes grupos etdrios é
de extrema importincia, devido ao risco da utilizagdo de
doses ndo adequadas (sub-terapéuticas ou toxicas).

De acordo com o descrito anteriormente, os medicamentos
sdo aprovados em Pediatria com base em ensaios clinicos
efectuados em criangas usufruindo de beneficios no periodo
de exclusividade de mercado da substincia activa.

A Pediatric Exclusivity Provision® (Exclusividade Pediatrica)
€ uma lei segundo a qual a industria farmacéutica que volun-
tariamente investigue os seus medicamentos em criangas,
obtém uma protecgdo de patente adicional de seis meses em
relacdo a exclusividade do mercado.

Este programa de Exclusividade Pediatrica foi estendido aos
medicamentos ndo protegidos por patente € em que nao exis-
te interesse da inddstria farmacéutica em realizar ensaios em
Pediatria, com a publicag@o da legislacdo Best Pharmaceuti-
cals for Children Act (BPCA)*.

* A FDA € uma Agéncia governamental dos Estados Unidos, ligada ao Departamento da Satde (U.S. Department of Health and Human
Services), responsavel pela avaliacio e investigagao dos medicamentos, antes da sua entrada no mercado.
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Esta legislagdo tem permitido um aumento dos ensaios clini-
cos em criancgas, de forma a chegar a informacdes vélidas que
sustentem as indicacdes terapéuticas em criangas, combaten-
do assim o seu uso off-label.

A informacdo do medicamento, reflectida nos textos apro-
vados (RCM — Resumo das Caracteristicas do Medicamento e
FI — Folheto Informativo), é alterada apds a obtenc¢do da
exclusividade pediatrica.

Um dos objectivos alcangados com esta legislagdo foi a
melhoria da informacdo pedidtrica nos medicamentos prote-
gidos e ndo protegidos por patente.

O programa de exclusividade pedidtrica tem tido repercussdes
positivas no aumento de ensaios clinicos em criangas. No
entanto, a publica¢@o dos resultados decorrentes destes estu-
dos (especialmente na literatura cientifica) € limitada, confor-
me se prova pelas conclusdes de um estudo de coorte coorde-
nado por Daniel Benjamin®, realizado em 2006: menos de
metade dos estudos pedidtricos submetidos a FDA (entre 1998
e 2004) para obtencdo de “Exclusividade Pedidtrica”, ndo
foram publicados em revistas cientificas biomédicas com
arbitragem ou revisdo pelos pares.

Mais recentemente, a eficdcia destas estratégias regulamenta-
res na estimulacdo da investigacdo em Pediatria, foi avaliada
por uma equipa de investigadores coordenada por Isabell
Boots* tendo sido analisados todos os medicamentos com
Exclusividade Pediétrica, entre 1998 e 2006 (135 substancias
activas). Os autores concluiram que a distribuicdo dos medi-
camentos com exclusividade pedidtrica por dreas terapéuticas
mimetiza fielmente a distribuicdo dos medicamentos no mer-
cado dos medicamentos para adultos, e ndo — conforme seria
esperado — o padrdo de distribui¢do das necessidades reais de
medicamentos pedidtricos. Desta forma, os autores sugerem
que os medicamentos em regime de Exclusividade Pediétrica,
com beneficios de exclusividade de mercado, ndo sdo aqueles
mais utilizados em pediatria®. De acordo com estes resulta-
dos, preconizam que a investigacdo pedidtrica seja re-orienta-
da para as necessidades das criangas e ndo determinada por
condicionalismos econdémicos ou pressdes de mercado.

¢ Regulamentacdo Europeia sobre medicamentos para uso
pedidtrico

As iniciativas europeias para melhorar a situacdo insatisfato-

ria dos medicamentos para criancas foram iniciadas ha quase

uma década, no que pode ser considerada a “Iniciativa Pedia-

trica Europeia™.

Em 1997 a Comissdo Europeia organizou uma mesa redonda
na Agéncia Europeia de Medicamentos (EMEA), para discu-
tir a necessidade de melhorar a informacdo e conhecimento, a
nivel europeu, acerca dos medicamentos para criangas. Os
participantes nesta reunido — peritos de todos os Estados
Membros - concluiram que havia necessidade de suporte
legislativo, a nivel europeu, para conceder incentivos a inves-
tigacdo e estudo de medicamentos para criancas®.

Mais tarde, em Novembro de 2001, o Comité Farmacéutico
da Comissao Europeia discutiu esta problematica dos medica-
mentos pedidtricos, levando a génese do documento de con-
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sulta Better Medicines for Children — proposed regulatory
actions in paediatric medicinal products®, publicado pela
Comissdo Europeia em Fevereiro de 2002. Este documento
constitui o primeiro passo da Comissdo Europeia, na resolu-
cdo da situacdo insatisfatéria relativa aos medicamentos
pedidtricos.

Em 2001, foi criado na EMEA o Paediatric Expert Group
(PEG), grupo de trabalho com o objectivo de emitir opinides
cientificas acerca de medicamentos para utilizagdo em pedia-
tria, na tentativa de melhorar a situacdo existente relativa a
utiliza¢@o racional de medicamentos nesta populagdo.

Os objectivos deste grupo incluiram®:

— Obtengao de informacgdo acerca dos medicamentos utiliza-
dos mais frequentemente em Pediatria, bem como para
patologias onde existam lacunas terapéuticas, de forma a
desenvolver “boas praticas de utilizagdo” dos medicamen-

tos nesta populacio.

— Aconselhamento aos Comités da EMEA e a inddstria far-
macéutica acerca do desenvolvimento de medicamentos
para uso pedidtrico, tanto no que diz respeito a medicamen-
tos autorizados como nao autorizados.

— Defini¢do das formas e meios para tornar acessivel, aos
profissionais de satide e ao publico em geral, informacio
acerca dos medicamentos pedidtricos.

Composto por membros pertencentes aos diferentes paises da
UE, este grupo possuia pericia cientifica relacionada com o
uso pedidtrico e desenvolvimento de medicamentos, bem
como conhecimentos cientificos em desenvolvimento galéni-
co de formulagdes farmacéuticas, farmacocinética, toxicolo-
gia e farmacologia pedidtrica.

Os seus membros representavam dreas directamente relacio-
nadas com a realidade pedidtrica (neonatologia, infecciologia,
medicina da adolescéncia), ou outras também importantes
nesta drea (metodologia de ensaios clinicos em pediatria e far-
macovigilancia pedidtrica).

A sua accio era dirigida tanto para os medicamentos ja auto-
rizados, em que a informagao pedidtrica publicada, disponivel
e reconhecida por peritos, ndo se encontrava reflectida no seu
RCM, como para a obtencdo de informacdo acerca das reais
necessidades terapéuticas em Pediatria, por drea terapéutica.

Este grupo de trabalho da EMEA esteve na génese dos objec-
tivos e competéncias do actual Comité Pediatrico (PDCO).

O Regulamento Europeu relativo a Medicamentos para Uso
Pediatrico obteve o acordo final do Parlamento Europeu no
dia 1 de Junho de 2006, celebrado como o “Dia Mundial da
Crianga”. A Unido Europeia chega a um acordo final, com a
aprovacdo pelo Parlamento Europeu da “Resolucdo legisla-
tiva do Parlamento Europeu” tendo em vista a adopcdo do
regulamento do Parlamento Europeu e do Conselho relativo a
medicamentos para uso pediatrico.

A Comissao Europeia reconheceu assim que a pesquisa rela-
cionada com medicamentos especificamente adaptados a
idade e a fase de desenvolvimento das criancas deveria ser
encorajada e enquadrada em termos legislativos.
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Desta forma, foi aprovado em Dezembro de 2006 o “Regula-
mento Europeu de Medicamentos para Uso Pedidtrico”
(REMUP)™.

O objectivo desta legislagdo ¢ melhorar a satde das criangas
na Europa, através da garantia de que os medicamentos para
uso pedidtrico sejam objecto de investigacdo de elevada qua-
lidade, do desenvolvimento e autoriza¢do de medicamentos
para uso pedidtrico, e da melhoria da informagdo disponivel
relativa a utilizacdo de medicamentos destinados especifica-
mente as criangas.

A importancia desta estratégia regulamentar reside na contri-
buicdo (tendo em conta os incentivos) para a execugdo de
ensaios clinicos e outros, de forma a:

— Estudar o efeito de um medicamento especifico na popula-
¢do pedidtrica;

— Contribuir para o desenvolvimento de medicamentos
pediétricos;

— Promover a obtencdo de dados ou resultados adicionais de
um determinado medicamento em Pediatria.

Para isso, o REMUP combina obrigacdes e medidas de incen-
tivo.

A natureza exacta das obrigacdes, das recompensas e dos
incentivos deve ter em conta o estatuto de cada medicamento
em questdo. O REMUP serd aplicado a todos os medicamen-
tos de que a populacdo em idade pedidtrica possa necessitar,
pelo que o seu ambito de aplicagdo deve abranger os medica-
mentos em fase de desenvolvimento e ainda sem autorizacao
e os medicamentos ja autorizados™.

Desta resolug@o constam:
— Objectivos para todos os medicamentos*":

— Criacdo de um Comité de peritos — “Comité Pedidtrico”
(PDCO) — na EMEA. A sua composicdo serd determina-
da por um representante de cada Estado Membro e por
um membro substituto.

— Acesso privilegiado ao procedimento comunitdrio cen-
tralizado. Este procedimento de autorizag@o de introdu-
¢30 de medicamentos no mercado, caracteriza-se pela
submissdo de um tnico pedido, uma unica avaliagdo,
uma tinica opinido cientifica e uma tnica autorizacao de
introdu¢@o no mercado, vdlida e obrigatéria em toda a
Unido Europeia.

— Aconselhamento cientifico nesta area, destinado a
industria farmacéutica.

— Criacdo de uma “Base de Dados Europeia” para melho-
ria da informacdo disponivel em relacdo aos medica-
mentos pedidtricos (especialmente resultados de ensaios
clinicos em Pediatria).

— Objectivos para os medicamentos inovadores®

— Obrigacao de submissdo de um “Plano de Investigacdo
Pediatrica” (PIP) — Paediatric Investigation Plan.

— Incentivo de protec¢@o de dados de todos os novos estu-
dos de seguranga, qualidade e eficdcia de medicamentos
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efectuados em criangas, formalizado por uma extensao
— por um periodo de seis meses — do certificado comple-
mentar de proteccdo do medicamento (CCP).

— Incentivo na forma de prorrogagdo por um periodo de
dois anos do periodo de duragdo da exclusividade de
mercado para os medicamentos 6rfaos (possuem actual-
mente dez anos). Estes medicamentos sdo indicados em
doencgas raras, com muito baixa prevaléncia, ndo afec-
tando mais de cinco em cada 10 mil pessoas®.

— Objectivos para os medicamentos comercializados™:

— Criag@o de um novo tipo de “AIM para Medicamentos
de Uso Pedidtrico”: The Paediatric Use Marketing
Authorisation (PUMA), associada a um periodo de dez
anos de protec¢@o de dados e comercializagao.

De acordo com este Regulamento, serd obrigatdria a apresen-
tacdo de um Plano de Investigagcao Pedidtrico (PIP) para todos
os medicamentos que venham a ser introduzidos no mercado
a partir de Junho de 2008. O PIP € um programa de investiga-
¢do e desenvolvimento que visa garantir a produ¢do dos dados
necessdrios para determinar os termos em que um medica-
mento pode ser autorizado para tratar a populacdo em idade
pedidtrica. Este requisito fundamental foi incluido a fim de
garantir que a preparagdo de medicamentos pedidtricos tenha
por base as necessidades terapéuticas das criangcas. O PIP
constituird o documento de referéncia em relacdo ao qual se
determinard o cumprimento da obrigacdo para com as neces-
sidades da populagdo pedidtrica™.

Este PIP serd avaliado pelo Comité Pedidtrico (PDCO):
Comité de peritos da EMEA com conhecimentos e competén-
cia em matéria de desenvolvimento e avaliacdo de todos os
aspectos dos medicamentos pedidtricos.

Ao avaliar o PIP, o Comité Pediatrico deve tomar em conside-
racdo dois principios orientadores:

— Os estudos devem ser realizados apenas quando deles
advenha um eventual beneficio terap&utico para as criancas
(para evitar a duplicacdo de estudos);

— A necessidade de realizar estudos com criancas ndo deve
atrasar a autorizacio de medicamentos destinados a outros
grupos da populagdo (adultos p.c.).

Poderdo, no entanto, existir isen¢des a esta obrigacao de apre-
sentacdo do PIP. Uma isen¢@o remove a obrigatoriedade, rela-
tiva a quaisquer requerimentos na realizagdo da avaliagdo
pedidtrica, para parte ou para a totalidade da populagdo pedia-
trica. Esta isenco € baseada em critérios especificos de efica-
cia, seguranca, adequacdo e aplicabilidade. Poderdo existir
assim isen¢des parciais (apenas para determinados grupos eta-
rios) ou totais (para doencas que ndo ocorram em criangas).

Desta forma, o PDCO deve pronunciar-se sobre cada dossier
submetido para AIM, na sua (possivel) utilizagdo pedidtrica,
além de assumir um papel essencial no quadro das diversas
medidas de apoio previstas no Regulamento. Serd a pedra
angular de todo o sistema proposto.

O Regulamento contempla também um incentivo de protec-
cdo de dados de todos os novos estudos de seguranga, qua-
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lidade e eficdcia de medicamentos, realizados em criangas,
formalizado por uma extensdo por um periodo de seis
meses do certificado complementar de proteccdo do medi-
camento *.

Um dos incentivos mais promissores deste Regulamento € a
criagdo de um novo tipo de AIM, para Medicamentos de Uso
Pediatrico (AIMUP), The Paediatric Use Marketing Autho-
risation (PUMA), associada a um periodo de dez anos de pro-
teccio de dados e comercializacdo *. Esta autorizag@o desti-
na-se especificamente a medicamentos ja comercializados e
sem proteccdo de patente ou de certificado complementar de
proteccao.

Este “Regulamento Europeu de Medicamentos de Uso pedia-
trico” € o resultado de cerca de dez anos de reflexdao na Unido
Europeia, criando incentivos e condi¢cdes necessdrias ao
desenvolvimento de medicamentos estudados em pediatria.

Conforme referido, a EMEA coordena o processo de imple-
mentacdo desta legislacdo, bem como a avaliacdo cientifica
destes medicamentos, tendo criado na sua pdgina uma drea
dedicada especificamente aos medicamentos de uso pedia-
trico™ (além de possuir outras informacdes, relativas a farma-
cologia pedidtrica).

Com esta medida regulamentar bastante ambiciosa e pro-
missora, espera-se que as criangas na Europa passem a ter um
acesso mais facilitado as inovagdes terapéuticas, que sejam
tratadas com medicamentos mais eficazes e seguros.

Conclusao

A industria farmacéutica € por vezes relutante em investir em
medicamentos especificos para criangas, porque o seu merca-
do € relativamente pequeno. O seu encorajamento a estudar,
ensaiar e adaptar medicamentos (novos e antigos) para crian-
cas, é crucial para a melhoria da situag@o europeia em termos
de medicamentos pedidtricos.

Os medicamentos administrados as criancas devem possuir
preferencialmente uma autorizac¢do de introduc¢do no mercado
especifica para criancas, para que haja um acesso real as ino-
vagOes terapéuticas. Este facto implica a obrigatoriedade no
cumprimento de critérios de qualidade, seguranca e eficicia,
tal como para os medicamentos destinados aos adultos.

E indispensavel que existam apoios a investigacio no campo
da farmacologia pedidtrica. A investigac@o clinica em pedia-
tria evoluird assim no sentido de um compromisso razoavel
entre a ética e a necessidade de informag@o farmacocinética e
farmacodinamica, que conduzam a prética terapéutica racio-
nal em pediatria.

A Regulamentacdo Europeia de medicamentos para uso
pediatrico aprovada pelo Parlamento Europeu, tem em vista a
cria¢do de incentivos e condicdes necessarias ao desenvolvi-
mento destes medicamentos, garantindo que através do esti-
mulo a pesquisa e desenvolvimento, venham a ser (num futu-
ro préximo) autorizados medicamentos especificamente
desenvolvidos para criangas, tendo em conta as suas reais
necessidades terapéuticas.
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O objectivo subjacente é que os incentivos (prorrogagdo dos
periodos de patente e exclusividade) sejam suficientemente
atractivos para que a industria farmacéutica realize os estudos
propostos.

Desta forma, a investigac@o clinica em Pediatria devera dei-
xar de ser uma area adicional, realizada nas fases finais do
desenvolvimento do medicamento, para se transformar numa
parte integrada do desenvolvimento de medicamentos.

E evidente para todos que a satide pedidtrica é um objectivo
primordial, quer do ponto de vista social, quer da defesa dos
direitos da crianga, merecendo uma atengao reforgcada.

Desta forma antecipa-se ainda um ganho real em beneficios
na satde publica, traduzidos na diminuicdo da morbilidade e
mortalidade infantil.
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