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Einleitung:

Obwohl es sch um ein altes Problem handelt, ist es ein hoch aktuelles Thema. Kinder
wurden schliefdlich nicht erst seit der Neuzeit krank. Dennach scheint es ©, dass die
Hellung/Therapie dieser jungen Patientengruppe nicht gefordert wird, nicht angestrebt
wird vielleicht sogar tabuisiert wird. Ein Thema, dassvon Jielen Seiten betradtet
werden muss vor alen Dingen kritisch betraditet werden muss Dieses Referat soll
einen Einblick in de verschiedenen Problematiken zu desem Thema geben. Dabei
stehen im wesentli chen drei Gesichtspunke an:

¥ die Ethik ist der wichtigste (undwird merkwirdigerweise in alen Publikationen dabei
redht klein gehalten), dann

M der medizinisch/naturwissenschaftliche Aspekt (der Metabolismus bei Erwacdhsenen
und Kind ist nicht gleich underst recht nicht der von Friih- oder Neugeborenen)
undschliefdlich

B der organisatorische/gesetzliche Gesichtspunkt (er verbindet die vorangegangenen
Punkte).

Da der medizinische Gesichtspunkt ausfihrlicher beschrieben ist und auch zum
besseren Versténdnis der Gesamtproblematik beitrégt, beginne ich mit ihm.

Das medizinisch/naturwissenschaftliche Hinter gr undwissen:

Obwohl erst in jungster Zeit Anstrengungen in den medizinischen Studien an (aber eben
auch gerade fur) Kinder diskutiert werden, hette schon 1968 dr Padiater Harry
Shirkey die schlechte Versorgung durch passende Arzneimittel angeprangert und
pragte den Ausdruck , therapeutic orphans®. Seit dem kann man auch in der deutschen
Literatur von ,,den vernachl&ssgten Waisenkindern® lesen, wie dwaim ,, Spiegel“ von
1999, dot wurden sie - die hilfebedirftigen Kinder — als ,, Stiefkinder des Fortschritts*
bezeichnet. Woher kommt also nundiese misdiche Lage, dassman den Kindern von
heute, die ja schliefdlich die Erwachsenen vonmorgen sein woll en/werden, richt helfen

kann/wil [?
Wannist tberhaupt ein Kind ein Kind?
Alter Einstufung
< 36 Wochen (ab Befruchtung) Fruhgeborenes
0—27Tage Neugeborenes
28 Tage—23Monate| Saugling - Kleinkind
2—11Jahre Kind
> 12 Jahre Jugendli cher

Was madt man, wenn man einem Kind helfen will, es aber kein Arzneimittel gibt, das
fur die Behandung fur Kinder vorgesehen ist? In desem Fall wird unter Abwéagung
maoglicher negativer Folgen ein Erwachsenen-Préparat verschrieben; ein solcher
Einsatz von ncht zulassgem Gebrauch von Arzneimitteln (im Sinne von, fir den
Anwendungsbereich von der Zulasaungsbehérde nicht zugelassen) nennt man
~unlicensed” oder ,off label“. Im Durchschnitt dirften 6®6 adler fur Kinder
verschriebenen Arzneimittel ,, off label” sein.



Es gibt zwel Arten von Arzneimittelstudien: die egennlizige Forschung und die
fremdniizige Forschung. Bel der Letztgenannten wird kein urmittelbarer Nutzen fir
den Probanden erwartet, das heif3t es werden auch Studien an gesunden Menschen
durchgefuhrt. In Europa und insbesondere in Deutschland ist diese Form der
Forschung bel Kindern nicht vorgesehen; man erwartet also immer einen drekten
Nutzen fur den Probanden.

Ein entscheidender Faktor bel den Arzneimittelstudien ist mit Sicherheit das Geld, aber
in einem christlichen, sozialen, zivili sierten und verantwortungsbewusgen (und auch
nicht gerade amen) Land, dirfte das jakein Thema sein. Esist auch nicht der einzige
Faktor, an dem adles hangt, auch wenn die Induwstrie nichts gegen finanzielle
Zuwendungen einzuwenden hat und deswegen, wegen der hohen Kosten, jammert.
Das Hauptproblem ist vied mehr wissenschaftliche (und va adlen Dingen
zuverlassge), gesicherte Daten zu sammeln. Kinder sind keine kleine Erwadisene,
sondern sie haben einen ganz eigenen Stoffwedsel. Problematisch sind erst Redht die
Erkenntnisee aus Tierversuchen: sind derartige Ergebnise nur sehr schledht auf
erwachsene Menschen Uibertragbar, so sind de Ergebniss bei der Ubertragung auf ein
Kind ncht mdglich. In jungster Zeit werden einige Versuche an lebenden juvenilen
Zellkulturen gemadt, dennach sind auch hier die Ergebniss nur sehr dirftig, da ene
Zellkultur nicht mit einem komplexen Organismus zu vergleichen ist. Im folgenden
sind vier Beispidle angefuhrt, die die Problematik des kindichen Stoffwedsels
verdeutli chen sollen:

1. Der beriihmteste Pharmaskandal mit schlimmen Folgen fir Kinder: Contergan

Ein ungiftiges Beruhigungsmittel versprach de Werbung; volli g ungiftig ist es zwar
nicht, und as wusde man schon daimals, doch de todiche Dosis war so hach, dass
man es nicht fir relevant hielt. Die Stereochemie war gerade eine junge
Wissenschaft und mald auch ihr nicht all zu hole Bedeutung zu, ein schwerwiegender
Fehler. Es wurden Tierversuche gemadit, wenn auch der , Spiegel® anprangerte,
dassman keine an schwangeren Menschenaffen durch gefihrt hétte, um 20 000DM
zu sparen. Dagegenhalten halten die Tierschiitzer, dasseben gerade solche Versuche
durchgeftihrt wurden, sie aber zu keiner Fruchtschadigung fuhrten. Andere Quellen
berichten etwa, dassContergan in den USA nicht fir Schwangere zugel assen wurde,
well eine Forscherin der Zulasaungsbehorde bel schwangeren Ratten Misshil dungen
gefunden haben will; dagegen gibt es aber einen wissenschaftlichen Bericht, der
besagt, dassRattenféten nicht auf Contergan anspredhen. Was auch immer wahr sein
mag, es madt nur deutlich, dass eine einfache Ubertragung von Tierversuchen auf
Menschen nicht gegeben ist. Wer war nun Schuld an den Missiildurngen? Es war
natlrlich der Pharmakonzern (wenn auch das Gericht etwas anderes behauptet), der
wollte Geld sparen. Aber nicht bei den entsprechenden Medikamentenversuchen,
sondern bei der Abtrennung des giftigen von cem ungiftigen Enatiomer. Man wusge
damals durchaus, dasses zwe ,, Contergan”-Moleklle gibt und dass eins giftig und
das andere ungiftig ist. Da &er die damalige Versuche zigten, dasses (innerhalb
der Dosierungsgrenzen) keine negativen Auswirkungen des giftigen ,, Contergan®-
Moleklls auf den adulten Organismus gibt, hat man an der Enatiomerentrennung
gespart — und das fuhrte letzten Endes zu den Missildungen an den Foten (wobei
der genaue Medhanismus bis heute nicht geklart ist; man weil3 nu, dass Contergan
die Plazentaschranke Uberwinden kann).

2. Praxiswissen, de heimlichen Studien an Kindern am Beispiel Fluconazol

Fluconazol ist ein Antimykotikum und wir durchaus bei sehr jungen Patienten
(frisch geborenen) angewendet. Um die richtige Dosierung zu finden muss man
wisen, dess ®ine Retentionszeit an de Nierenfunktion (und de wiederum an de
Nierenreifung) gekoppelt ist. Da bel Neugeborenen sich de Nieren nach in einem
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Reifungsstadium befinden, sind de Zeiten sehr hoch, dese nehmen sehr rasch ab
underreichen im Kindesalter ihr Minimum, danach steigt die Retentionszeat wieder.
Dieses Beispiel madit also deutlich, dass eine Ubertragung der Daten von
Erwadhsenen auf Kinder nicht moglich ist. In diesem Fall, wel der Wirkstoff
langsamer (Neugeborenes) oder schneller (Kind) eliminiert wird.

3. Praxiswissen, de heimlichen Studien an Kindern am Beispiel Theophyllin
Theophyllin ist ein Bronchodlatator und muss wie Fluconazol bei Kindern hoker
dosiert werden als bei Erwadisenen, herbel jedoch nicht, well der Wirkstoff zu
schnell ausgeschieden wird. Der entscheidend Faktor hier ist der Metaboli smus.

4. Ein Organismus befindet sich im Aufbau
Der Organismus von Neugeborenen urd Kleinkindern ist nur geringfigig mit
reduzierenden Enzymen ausgestattet, das hat zur Folge, dass Phenacein und
Sulfonamide zur M ethédmoglobindmie fihren.

Bei Neugeboren herrscht auch ein Mangel an Glucoronyltransferase, so dass
Chloramphenicol schnell toxisch werden kann.

Auch Vitamin E wird anders verstoffwedselt, weshalb es Anfang der 80er zu
zahlreichen Todesfdlen bai Neugeborenen kam, als man ihnen Vitamin E injizierte.

Das ethische Dilemma:

Der Hippokratische Eid driickt eigentlich schondas Tragische ener Entscheidung aus:
namlich, entweder zu helfen oder keinen Schaden zu zufligen. Dies gilt unabhéngig
vom Alter. Nur die Frage des Schadens ist nicht ganz einfach. Wenn de Hoff nung
besteht jemanden zu helfen, wenn man ihm ein Medikament verabreicht, dass die
gewlnschte Wirkung besitzt, aber auch nach unbekannte Nebenwirkungen het, darf
man sie dann verabreichen?

Um das an einem direkten Beispiel zu verdeutlichen, kann man sich den Lipobay-
Skandal néher betraditen. Die Todesfolgen traten in aller Regel in Verbindurg mit
anderen Cholesterin-Senkern auf; manche Arzte habe bewusd derartige Medikamente
gleichzeitig angewendet, da ihre Patienten einen derartig hohen Cholesterinspiegel
hatten, dass nur die Entscheidung zwischen den sicheren Cholesterin-Tod und @n
unsicheren Medikamenten-Tod stand. Wobei beim letzteren fest stand, dasser spéter
eintritt undzu dem relativ schnell i st im Vergleich zum ersten Fall. Sollte dso ein Arzt
nicht dann zur medikamentdsen Radika-Kur greifen, wenn de Chance eéner
Gesundung besteht?

Schwieriger ist die Frage, ob s Leben eines einzelnen riskiert werden darf, wenn auf
diese Weise Tausenden gehdfen werden konrte; niemand mochte administrativ eine
derartige Entscheidung treffen missen. Wenn jemand also freiwilli g sein Leben aufs
Spidl setzt, um anderen zu helfen, dann kémen wir so etwas akzeptieren. Aber was ist
mit dem Fall, dassdie Personengruppe, denen gehafen werden soll, nicht in der Lage
ist, ihren freien Will en Kundzu tun?

Diese Fragen muss man nunauf die Patientengruppe der Kinder anwenden, sie sind
eine Gruppe von Menschen, de nicht die kognitiven Fahigkeiten besitzen, um die
Tragweite ener medikamenttsen Behandlung auch nur anndhernd zu verstehen.

Man darf die Entscheidung aber auch nicht leichtfertig in de Hande des gesetzli chen
Vormundes geben, wie der Fall mit Piracgam, einem Nootropikum, beweif3t. Dieses
Medikament sollte die kognitiven Fahigkeiten von Kindern mit Trisomie-21
verbessern; nadweidlich traten eher Aggressivitd, Unruhe und eine sexuelle
Stimulation auf.



Zu den ethischen Fragenkomplex gehért auch die Frage, ob eine (Doppel-)Blindstudie
mit Placdbos zuldssg ist, denn jeder Patient muss das Redit haben mit wirksamen
Arzneimitteln versorgt zu werden; dies gilt nattirlich nur dann, wenn es bereits ein
Wirkstoff mit der entsprechen Wirkung ghbt.

Im Allgemeinen findet man aber ene postive Resonanz zum Thema
Arzneimittelstudien an Kindern:

Stimmen aus der Bevoélkerung
[aus: PANORAMA Nr. 611 vom 28.3.02 und
Schweizerische Arztezeitung]

Irene Kulawinski (betroffene Mutter): )
»Ich kann richt begreifen, warum die Politi ker und de Pharmaindustrie zulasg, dassdie Arzte
undwir, die Eltern, russsches Roulette spielen missen.”

Prof. Michael Obladen (Charité-Virchow-Klinikum):
»Skandal6sist, dassneue Therapieformen, de fur Kinder Heil ung oder Besserung
versprechen, dtmals tUberhaupt nicht erst studiert werden.”

Dr. Christoph Buhrer (Charité-Virchow-Klinikum):
» Einem so kieinem Baby von 600Gramm kdnren Sie nur ganz wenig M edikamente geben.
Damit kdnren Sie keinen Blumentopf gewinnen.”

Dr. Martin Hulpke-Wette (Universitatsklinik Gottingen):

»1ch denke, eine Gesell schaft wie die unsere, dierelativ reich ist, sollte sich auch im Bereich
des Schutzes, der Schutzbedirftigsten in urserem Land, es leisten, desen Schutz auch zu
gewdahren.”

Klaus Theo Schroder (Bundesministerium fur Gesundheit):

»Wir konren im Augenblick kein Unternehmen zwingen, ein Arzneimittel auch fir den
sogenannten Kinderarzneimittelmarkt anzumelden, de entsprechenden V orkehrungen zu
treffen.”

Prof. Sickmuller (Bundesverband der Phar mazeutischen Industrie):
» Klinische Prifungen sind sehr teuer, kosten Milli onen undes mussjeder verantwortungsvoll
mit seinem Geld umgehen undmuss €hauen, dass sch das ganze anortisiert.”

Dr. med. Peter Kleist (Novartis Pharma Schweiz AG):

»Die meisten Kinder werden mit Arzneimitteln therapiert, bei denen keine gesicherten Daten
bezlgli ch atersentsprechender Dosierung und Nebenwirkungen varliegen. Jede Anwendung
solcher Arzneimittel kommt somit einem experimentell en Heil versuch gleich.”

Die organisatorischen Hirden:

Es gilt also das medizinisch Notwendige mit dem Ethischen zu verbinden und
bestehende Regelungen (Gesetze) einzubinden. Obwohl das medizinisch Notwendige
klar ,,auf der Hand liegt* und de Ethik-Debatten nicht so lang gedauert haben koénren,
wurde ast im ausgehenden 20. Jahrhundert das Thema auch padlitisch angegangen,
Vorreiter waren hier die USA.



Die Politik der USA

Juni 1979, de FDA verabschiedet Richtlinien, welche zur Einfiihrung des Abschnitts
.pediatric use” in Beipadkzetteln fuhrt. Auch sollen de Pharmaunternehmen
padiatrische Studiendaten sammeln.

Ende 80er Jahre, die Situation het sich nicht geéndert, es gibt immer noch keine
Informationen fur den Gebrauch vonArzneimitteln bei Kindern.

1983, @r ,Orphan Drug Act‘ wurde gesetzlich implementiert; dabel wird de
Entwicklung von Arzneimitteln fir seltene (meist genetischbedingte) Krankheiten
gefordert, wobei grof¥enteils Neugeborene und Kinder davon pofitieren. Die
Krankheiten werden als schwere, chronisch verlaufende, invalidisierende oder
lebensbedrohliche Erkrankungen charakterisiert. Als Anreizsystem werden
Zulasaungsgebihren weggelasen, Steuererleichterungen gewdhrt, Hilfestellung
und Zentrenrekrutierung duch de Behérde eingerichtet und schlieffdlich ein
siebenjahriges Alleinvertriebsredht der betreffenden Substanz eingerichtet. Da nur
.unrentable Arzneimittel“ gefordert werden sollen, wurde die maximae
Patientendichte auf 7,5 kel 10 O0OEinwohnern festgesetzt. Bis Mitte 2001 konten
so mehr as 1 000, Orphan-Ausweisungen” ausgesprochen werden.

1991, de FDA fihrt die ,Pediatric Page“ ein, hier sollen Pharmaunternehmen fir
neu entwickelte Medikamente Kommentare zu geplanten Klinischen Studien an
Kindern abgeben.

1994, de FDA erweitert die , Pediatric Page® zum , Pediatric Plan”, hier sollte die
Moglichkeit geschaffen werden zu bereits zugelassenen Medikamenten eine
klinische Studie an Kindern nachzureichen. Zwar wurden 70 Medikamente fur eine
Phase-1V-Studie angemeldet, dach wurden tatsachlich nur 11 davon im Zeitraum
von 1991 Ibs 1996 duchgefihrt.

1997, de FDA erlield den ,Modernization Act”, dabei wurden 50 Firmen aktiv um
Tellnahme geben. Als Anreizsystem diente diesmal eine sechsmonatige, exklusive
Verlangerung der Vermarktung des Arzneimittels. Auf diese Weise konrten
Hersteller von 150Produkten gewonnen werden, so dassim Zeitraum von 198 his
2000 60Studien duchgefuhrt wurden. Ende dieses Versuchs war der 1. Januar
2002.

Dezember 2000, de FDA hat in ihrer ,Fina Rule* festgelegt, dass fir
pharmazeutische Unternehmen eine Verpflichtung bei Antragen auf Neuzulassung
oder Indikationserweiterung besteht, padiatrische Studiendaten beizufiigen, wenn
ein bedeutender therapeutischer Effekt zu erwarten ist. Dabei gibt es allerdings kein
Anreizsystem.

Stimmungen in den USA:

Nad tber einem Jahrzehnt, sind Erfahrung vielfdtig. Die Industrie hat festgestellt,

dassdie Entwicklung von Medikamenten fir Kinder mit hohen Kosten verbuncen ist

und \ersuchte das endglltige Gesetz, das nadh der ,Modernization Act”-

Versuchsphase folgen sollte, zu kippen, da es kein Anreizsystem mehr enthalten

wurde. Nach heftigen Protesten verschiedener Initiativen, die sich mit p&diatrischen

Krankheiten auseinandersetzen, konrte das Anreizsystem bis 2007 verlangert

werden. Es wurden allerdings auch Erfahrungen mit Misdrauch dieser Regelung

gemadit, so wollten enige Pharmakonzerne sich eine Verlangerung der

Markexklusivitét erschleichen, indem sie ein ,ates* Medikament as , neu”

ausgegeben hatten.

Und was macht die Européische Gemeinschaft?

1. September 1997, wurde \on der Europdschen Kommisson der offiziele
» vorschlag fur eine Richtlinie des Europ&schen Parlamentes und des Rates air
Angleichung ar Redits- und Verwaltungsvorschriften tber die Anwendung @
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guten klinischen Praxis bel der Durchfihrung von klinischen Prifungen mit
Humanarzneimitteln vorgelegt und dem Europdschen Parlament zur Beratung
sowie dem Wirtschafts- und Saialausschuss zir Konsultation zugel eitet.

28. Janua 1998, dx Wirtschafts- und Saalausschusshat in seiner Stellungnahme
den Richtli nienvorschlag begrif.

17. November 1998, da& Europdsche Parlament hat eine Sellungnahme mit
Anderungsvorschlagen ver abschiedet.

Ende April 1999 die Europdsche Kommsgon verabschiedet eine Richtlinie, die
nicht alle d@ngebrachten Anderungsvorschlage des Européschen Parlamentes
berticksichtigt.

Oktober 2000, e Ministerrat konnte @nen Gemeinsamer Standpurkt zu diesem
geanderten Entwurf erreichen.

12. Dezember 200Q das Européische Parlament hat den gemeinsamen Standpurkt
verabschiedet.

Februar 2001, ¢ Ministerrat hat die EG-GCP-Richtlinie angenommnen.

1. Mai 2001, dese Richtlinie wurde ve offentlicht und ist am gleichen Tag in Kraft

getreten.

1. Mai 2003, de EU-Mitgliedstaaten missen die aforderlichen naionden Redits-

und Verwaltungsvorschriften erlassen haten.

1. Mai 2004, de Mitgli edstaaten missen dese Vorschriften anvenden.

Dieses Beispiel hat nur indirekt etwas mit den Arzneimittelstudien an Kindern zu

tun, es handelt sich hierbei namlich de Vereinheitlichung der Arzneimittelstudien

und insbesondere den Verwatungsaufwand zu minimieren. Also Vorraussetzungen,
um Uberhaupt Studien duchzufiihren (die dann auch im ganzen EU-Gebiet

Gulti gkeit haben).

April 2000,in Kraft treten einer eigenstandigen ,, Orphan-Drug”-Regulierung, die wie
das amerikanische Vorbild ,urrentable®  Arzneimittel  fordert.  Die
Prévalenzobergrenze betragt diesmal 5 Patienten auf 10 000 Einwohrer, enthélt
aber eine Ausnahmeregulierung, wenn des Medikament fUr die Therapie von
Kindern als auch Erwadisenen vargesehen ist. Als Anreizsystem dient eine
zehnjahrige Marktexklusivitét.

International tut sich auch was:

Januar 2001, in Kraft treten der ICH-E11-Richtlinie (Clinicd Investigation o
Medicina Products in the Paealiatric Popuation), diese reguliert die klinischen
Studien an Kindern im EU-Gebiet, den USA und Japan.

Was heil3t dasfiur Deutschland?

In Deutschland heben sich Initiativen gegriindet, so wie zum Beispiel die der
Padiater, die ene Liste mit mehr als 300 Medikamenten auf Taugli chkeitsprifung
fur Kinder vorschlagen. Auch der nationale Arzneimittelherstell er-Verband VFA
und auch der internationale Arzneimittelhersteller-Verbund FIP  haben
entsprechende Vorschldge unterbreitet, darin werden de Methoden, de
Gesamtorganisation urd die Ethik erlautert. Dennach verhdt es sch so, dass
seitens des Gesetzgebers keine Initiative egriffen wird oder die Vorschlége der
Verbande und Verbunde berticksichtigt werden, vielmehr konzentriert man sich
darauf EU-Richtlinien in nationales Gesetz umzusetzen, und hdft darauf, dass
diese Regelungen ausreichend sind.

Wie sehen das die Phar amakonzerne?

Die Pharmaunternehmen verweisen darauf, dass neben dem Geldfaktor und dem
Medizinischen Schwierigkeiten eine Fill e von anderen Schwierigkeiten gibt.

Das grof¥e Problem ist die Patienten Rekrutierung, da die Personengruppe der
Kinder eine Minderheit ist und de der Patienten mit einer spezifischen Krankheit
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aus dieser Gruppe wiederum eine Minderheit darstellt und schliefdich de
Ablehnurgsrate durch den gesetzlichen Vormund bel schatzungsweise 90% liegt.
Dadurch ist also die Studiendurchfiihrung erheblich gestért; in den USA hat man
dieses Problem erkannt und zu diesem Zweck ein Netzwerk gebildet, ndmlich das
sogenannte ,,PFRU Network®. In Europa versucht man ein &hnliches Netzwerk
aufzubauen, esist aber leider noch in einem sehr frihen Stadium.

Neben der Rekrutierung muss nattirlich auch fir eine optimale Versorgung und de
Auswertung von Testresultaten eine entsprechende Losung gefunden werden, de
dadurch erschwert wird, dassdie Patientengruppe weit verstreut ist. Auch fir einen
umfassenden und @senden (im Sinne, dass er fir die Zielgruppe verstandlich ist)
Informationsflussmussgesorgt werden.

Eine kindgeredhte Darreichungsform eines Wirkstoffsist auch zu bedenken; Spritzen
sind richt geagnet um Kinder zu behandeln, genauso wenig wie Tabletten. Ided
sind fliussge Formulierungen; leider zegen Erfahrungsberichte  der
Pharmakonzerne, dass trotz eifriger Bemihungen (rund 1 000 Versuche) bel
bestimmten Wirkstoffen keine flissge Formulierung gefunden werden kénnen.

Zusammenfassung:

Die tragischen Todesfdlle aus vergangenen Arzneimittelskandalen, der verkehrten
Anwendung von Arzneimitteln urd die Tatsadhe, dass jedem Patienten gehodlfen
werden muss wenn man helfen kann, I&sg nur einen Schluss zu, man braucht mehr
Erkenntnisee as dem Bereich der Pharmakokinetik (und auch aus der
Pharmakodynamik) bei Kindern.

Diese Erkenntnisse dirfen nicht um jeden Preis der Welt , erkauft” werden, sondern
bedirfen eine hohe Sorgfaltspfli cht des Experimentators.

Ferner musen derartige Experimente freiwillig ablaufen, es darf auch keine
Beanflussung der Entscheidung zur Arzneimittelstudie durch Druckmittel erreicht
werden.

Zwar sind Regelungen wiunschenswert, die , neue* Préparate fur den pédiatrischen
Einsatz vorsehen und oder deren Entwicklung aktiv unterstitzen, dach dirfen
deswegen keinesfals,, alte* Préparate aul3er Acht gelassen werden.

Winschenswert wére es, wenn sich de Pharmakonzerne von selbst an den ,, pediatric
drug tests® beteiligen wirden und auch der Gesetzgeber ein passendes Umfeld
erschaffen wirde, in dem derartige Versuche durchgeftihrt werden komen.
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