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3. Vykdomoji santrauka

Europos sveikatos prieziiiros sistemos patiria augantj struktiirinj spaudima, kurj lemia
demografiniai pokyciai, didéjantis létiniy ir onkologiniy ligy paplitimas bei ribotas esamy
gydymo modeliy efektyvumas. Sis spaudimas ypa¢ ryskus farmakoterapijos srityje, kur
standartizuoti vaistiniy preparaty gamybos ir dozavimo sprendimai ne visuomet atitinka
individualius pacienty poreikius ir klinikinés praktikos realijas.

Europos Sajungoje netinkamas vaisty vartojimas ir nepakankamas gydymo laikymasis
(angl. adherence) iSlieka viena svarbiausiy iSvengiamo sveikatos sistemos neefektyvumo
priezasciy. Pasaulio sveikatos organizacija nurodo, kad iSsivysciusiose Salyse ilgalaikiy
(letiniy) ligy atvejais gydymo laikymasis vidutiniskai sudaro apie 50 % (WHO, 2003). Be
to, nepageidaujamos reakcijos i vaistus (NRV) yra reikSmingas klinikinis ir ekonominis
veiksnys: literatiiroje, remiantis Europos Komisijos uzsakytomis apZzvalgomis ir
vertinimais, daznai nurodoma, kad apie 5 % hospitalizacijy Europoje gali biiti siejamos su
NRYV, o dalis $iy atvejy yra potencialiai iSvengiami taikant sistemingesng¢ vaisty saugos ir
vartojimo praktika (Giardina et al., 2018).

Layer Pharma kuriama technologija adresuoja §ig sisteming spraga, siiilydama platforminj
pozilir] ] personalizuota farmakoterapija. Imoné vysto adityviosios gamybos (3D
spausdinimo) technologija, kuri sudaro prielaidas pereiti nuo masings, standartizuotos
vaistiniy formy gamybos prie individualizuoty, pagal konkrety klinikinj poreiki kuriamy
vaistiniy preparaty. Technologija teoriSkai leidZia viename preparate tiksliai dozuoti kelias
veikligsias medziagas, valdyti jy iSsiskyrimo profilius ir pritaikyti gydyma pagal paciento
klinikinius duomenis, laikantis kokybés uztikrinimo logikos, biidingos farmaciniams
procesams.

Skirtingai nei tradiciniai farmaciniai sprendimai, Layer Pharma technologija orientuota ne
1 naujy veikliyjy medziagy kirima, o i farmacinés gamybos proceso transformacijg ir
individualizavimo galimybiy didinima. Sis pozifiris potencialiai palengvina integracija j
esamas klinikines ir reguliacines sistemas, kartu iSple¢iant jy galimybes personalizuotos
farmakoterapijos srityje. Technologinés brandos vertinimas Siame dokumente siejamas su
Europos Komisijos taikoma TRL metodika (European Commission, 2014).

Layer Pharma technologijos kryptis dera su Europos Sajungos strateginiais prioritetais
sveikatos srityje. Ypac aktualus kontekstas atsiskleidzia ES politikos priemonése, skirtose
onkologijai ir sveikatos sistemy modernizavimui, jskaitant ,,Europos kovos su véZiu
plang®, kuriame akcentuojamas inovacijy, personalizuotos medicinos ir geresniy gydymo
rezultaty siekis (European Commission, 2021).
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Sios galimybiy studijos tikslas — sistemigkai jvertinti Layer Pharma kuriamos 3D vaistiniy
preparaty gamybos technologijos potencialg dalyvauti Europos Sgjungos moksliniy tyrimy
ir inovacijy programoje ,,Horizon Europe® bei suformuoti aiSky strateginj pagrinda
tolimesniems MTEP, partnerystés ir paraiSky rengimo etapams. Studijoje analizuojamas
technologijos atitikimas ES prioritetams, technologinés brandos didinimo logika,
partnerystés ekosistemos struktiira, riziky valdymas ir finansavimo instrumenty
taikomumo rémai.

Tikétinas technologijos poveikis apima kelis lygmenis: (i) paciento lygmenyje —
potencialiai supaprastintus gydymo rezimus ir tikslesnj dozavima; (ii) sveikatos sistemy
lygmenyje — efektyvesnj iStekliy naudojimg ir mazesn¢ su vaistais susijusiy
nepageidaujamy baigc€iy tikimybe; (ii1) inovacijy ekosistemos mastu — pazangios gamybos
platforma, galinCig prisidéti prie Europos konkurencingumo personalizuotos medicinos
srityje (European Commission, 2021).

4.Jvadas ir projekto kontekstas
4.1. Apie Layer Pharma

Layer Pharma, UAB - tai farmaciniy technologijy imoné, kurianti pazangius
personalizuotos farmakoterapijos sprendimus, paremtus adityvios gamybos (3D
spausdinimo) technologijy taikymu vaisty gamyboje. Imonés veiklos kryptis orientuota |
sisteminiy Siuolaikinés farmakoterapijos problemy sprendima, susijusiy su standartizuoty
vaistiniy formy ribotumu, netiksliu dozavimu ir sudétingais gydymo reZimais, kurie daznai
neatitinka individualiy pacienty klinikiniy poreikiy.

Layer Pharma veiklos modelis i§ esmés skiriasi nuo tradicinio farmacinio inovacijy
poziiirio. Jmoné nesiekia kurti naujy veikliyjy medziagy, bet koncentruojasi j farmacinés
gamybos proceso transformacija, leidzianCig esamas veikligsias medziagas pritaikyti
individualizuotam gydymui. Toks poziiiris leidZia spresti vieng 1§ esminiy personalizuotos
medicinos jgyvendinimo kliti¢iy — praktiniy ir technologiniy priemoniy stoka
individualizuotai farmakoterapijai realioje klinikingje aplinkoje.
Layer Pharma vystoma technologiné platforma leidZia:

o tiksliai dozuoti kelias veikligsias medziagas viename vaistiniame preparate;

e valdyti skirtingy veikliyjy medZziagy iSsiskyrimo profilius;

e pritaikyti vaisting forma pagal paciento klinikinius, biologinius ir gyvenimo biido
duomenis;

¢ igyvendinti decentralizuotos, ,,pagal poreiki* vykdomos vaisty gamybos modelius.

Imonés kompetencijos apima visg technologinés platformos vystymo cikla — nuo
farmacinés formulés kiirimo ir medziagy suderinamumo tyrimy iki spausdinimo procesy
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optimizavimo ir skaitmeniniy personalizacijos algoritmy integracijos. Sis tarpdisciplininis
kompetencijy derinys leidzia Layer Pharma veikti kaip platforminj sprendimag kurianti
Jmong, o ne vienos technologinés niSos tieké¢ja.

Siuo metu Layer Pharma technologija yra pasiekusi technologinés brandos lygj TRL 6,
kuris leidzia demonstruoti veikiancius 3D vaisty spausdinimo sistemos prototipus
laboratorinémis ir pusiau gamybinémis salygomis. Imoné aktyviai bendradarbiauja su
akademinémis, moksliniy tyrimy ir sveikatos prieziliros institucijomis Lietuvoje ir
tarptautiniu  mastu, vykdydama nekomercinio pobiidzio MTEP veiklas, skirtas
technologijos validavimui ir parengimui klinikinio demonstravimo etapams.

4.2. Projekto tikslas ir uzdaviniai

Sios galimybiy studijos tikslas — sistemiskai jvertinti Layer Pharma kuriamos 3D vaisty
gamybos technologijos potencialg dalyvauti Europos Sajungos moksliniy tyrimy ir
inovacijy programoje ,,Horizon Europe® bei suformuoti aiskia, pagrista strateging krypti
tolimesnei technologijos plétrai, partnerystéms ir paraisky rengimui.

Studija siekia ne tik identifikuoti galimus finansavimo instrumentus, bet ir jvertinti
technologijos atitikimg ES strateginiams prioritetams, misijoms bei ,,Horizon Europe*
programos liikkes¢iams dél poveikio, tarpsektorinio bendradarbiavimo ir inovacijy diegimo.

Pagrindiniai projekto tikslai:

e jvertinti Layer Pharma technologijos atitikt; Europos Sajungos misijy tikslams ir
politikos kryptims;

e nustatyti technologijos potencialg prisidéti prie personalizuotos medicinos ir
sveikatos sistemy modernizavimo;

e suformuoti struktiiruota partnerystés modelj, tinkamg tarptautiniams MTEP
projektams;

e parengti strategin] pagrindg ,Horizon Europe® paraiSkoms, atitinkan¢ioms

technologijos brandos lygj.

Pagrindiniai projekto uzdaviniai:
e atlikti esamos technologinés biiklés ir technologinés brandos analizg;
e jvertinti Layer Pharma MTEP veikly kryptis ES politikos ir reguliacinés aplinkos
kontekste;

¢ iSanalizuoti technologijos sasajas su penkiomis ES misijomis;
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e identifikuoti tinkamiausius finansavimo instrumentus ir kvietimus;

e jvertinti technologines, klinikines, reguliacines ir organizacines rizikas bei pateikti

ju valdymo rekomendacijas.

4.3. Projekto svarba ir aktualumas Europos Sajungos mastu

Personalizuota medicina yra viena i$ prioritetiniy Europos Sajungos sveikatos politikos
krypéiy, ypac atsizvelgiant j sené¢jancig visuomeng, augantj létiniy ligy ir onkologiniy
susirgimy paplitima bei didéjant] spaudima sveikatos sistemy tvarumui. Nepaisant spartaus
mokslo progreso, klinikinéje praktikoje personalizuotas gydymas daznai susiduria su
praktiniais apribojimais, susijusiais su vaistiniy formy standartizacija ir ribotomis
individualizavimo galimybémis.

Dabartinés farmacinés gamybos technologijos daZzniausiai orientuotos ] masing,
centralizuotg gamyba, kuri neleidzia lanksc¢iai reaguoti j individualius pacienty poreikius.
Tai lemia netiksly dozavima, sudétingus gydymo rezimus, prastesnj gydymo laikymasi ir
padidinta nepageidaujamy reakcijy rizika. Sios problemos turi tiesioginj poveikj tiek
pacienty sveikatai, tiek sveikatos sistemy kastams ir efektyvumui.

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija siiilo sisteminj atsaka i Siuos

individualizuoti gydyma realioje klinikingje praktikoje, o ne tik teoriniame lygmenyje;
supaprastinti sudétingus gydymo rezimus, didinant pacienty gydymo laikymasi;

mazinti vaisty perprodukcijg ir atlieky susidaryma;

diegti decentralizuotus vaisty gamybos modelius, didinancius sveikatos sistemy atsparuma.
Sios technologijos aktualumas ypaé¢ ryskus ES misijos ,,Kova su véziu“ kontekste, kur
individualizuotas dozavimas, gydymo toleravimo gerinimas ir terapiniy rezimy
optimizavimas yra esminiai veiksniai siekiant pagerinti pacienty gyvenimo kokybe ir
gydymo rezultatus. Be to, technologija prisideda prie kity ES misijy tiksly, susijusiy su

tvarumu, klimato neutralumu, istekliy tausojimu ir inovacijy diegimu sveikatos priezitiros
infrastrukttroje.

Todeél $i galimybiy studija yra aktuali ne tik Layer Pharma strateginiam vystymui, bet ir
platesniam Europos Sgjungos inovacijy ekosistemos kontekstui. Ji padeda identifikuoti,
kaip pazangios gamybos technologijos gali biiti integruotos j sveikatos sistemas, stiprinant

VW —
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5. Tyrimo metodoliginé struktiira

Sioje galimybiy studijoje taikoma misri metodologiné prieiga, jungianti analiting
dokumenty analizg, technologinés brandos vertinimag, kokybinj ekspertinj vertinima
bendruoju lygmeniu bei strateginj suderinamumo su Europos Sajungos politikos kryptimis
vertinimg. Toks metodologinis derinys leidzia nagrinéti Layer Pharma technologija ne
izoliuotai, bet kaip dalj platesnés inovacijy, sveikatos politikos ir technologijy vystymo
ekosistemos.

Metodologija suformuota atsizvelgiant j ,,Horizon Europe‘ programoje taikomus vertinimo
principus, ypatingg démesj skiriant technologinés brandos, jgyvendinamumo ir sisteminio
poveikio analizéms (European Commission, 2023; European Commission, 2024a).

5.1. Taikyty metody apzvalga
Studijoje taikyti metodai ir jy paskirtis apibendrinti 5-1 lenteléje.

5-1 lentele. Taikyti tyrimo metodai ir jy paskirtis

Analizuojami

Metodas Paskirtis .
skyriai

Mokslinés literatiiros ir politikos| Teorinis, politinis ir  reguliacinis 6.7
dokumenty analizé kontekstas ’
Technologijy brandos lygio (TRL)|Esamos technologinés buklés
vertinimas nustatymas

Kokybiné  ekspertiné  analizé|Praktinio jgyvendinamumo ir diegimo
) ) gt g . 7,8

(bendruoju lygmeniu) i8Stikiy identifikavimas

Lveinamoii analize Technologinio  unikalumo ir nisy

e ) identifikavimas

Strateginis  suderinamumas su ES

Atitikimo ES misijoms analizé Lo
prioritetais

5.2. Mokslinés literattros ir politikos dokumenty analizé

Atlikta sisteminé mokslinés literattiros, Europos Komisijos strateginiy dokumenty,
,Horizon Europe® programos gairiy, Europos vaisty agentiros (EMA) dokumenty bei
Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) ataskaity analizé. Si analizé buvo taikyta siekiant
suformuoti tvirtg teorinj ir politinj pagrinda technologijos vertinimui.
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Literatiiros ir dokumenty analiz¢ leido:

e identifikuoti pagrindines personalizuotos medicinos ir pazangios farmacinés
gamybos vystymosi kryptis Europos Sajungoje;

e jvertinti vaisty vartojimo, polifarmacijos ir gydymo laikymosi problematika
sveikatos sistemy kontekste;

e nustatyti 3D spausdinimo taikymo farmacijoje technologines ir reguliacines
tendencijas;

e suprasti, kaip pazangios gamybos technologijos vertinamos ES sveikatos ir
inovacijy politikoje.
Sis metodas sudaro konceptualy pagrinda vélesniems technologiniams ir strateginiams
vertinimams (European Commission, 2021; WHO, 2022; EMA, 2023).
5.3. Technologijy brandos lygio (TRL) vertinimas

Layer Pharma technologija vertinta taikant Europos Komisijos apibrézta Technology
Readiness Level (TRL) metodika, kuri placiai naudojama ,,Horizon Europe* programoje
technologijy brandos ir jgyvendinamumo vertinimui (European Commission, 2014;
European Commission, 2023).
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TRL vertinimas apéme:
e technologinés koncepcijos iSbaigtuma;
e prototipo veikimg laboratorinémis ir pusiau gamybinémis sglygomis;
e procesy pakartojamumg ir stabiluma;
e atitikimg farmacinés kokybés ir saugos principams.
Si analizé leido:
e objektyviai nustatyti esamg technologijos brandos lygj;

e identifikuoti pagrindinius technologinius ir organizacinius barjerus pereinant |
aukstesnius TRL etapus;

e suderinti technologijos btiklg su tinkamais ES finansavimo instrumentais.

e TRL vertinimas naudojamas kaip pagrindinis atskaitos taskas 7 ir 9 skyriuose
pateikiamai analizei.

5.4. Kokybin¢ ekspertiné analizé

Studijoje taikyta kokybiné ekspertin¢ analizé, orientuota } bendra technologijos
jgyvendinamumo ir diegimo logikos vertinima. Sis metodas buvo naudojamas kaip
papildomas analitinis jrankis, nepretenduojant j statistinj reprezentatyvuma ar formalizuota
eksperty atranka.

Kokybiné¢ analize leido:
e jvertinti technologijos pritaikomuma realioje klinikingje ir institucinéje aplinkoje;
e patikrinti technologiniy prielaidy realistiSkuma;
e iSgryninti potencialias partnerystés kryptis.

Ekspertiné analizé taikyta kaip papildomas validavimo metodas, papildantis literatiiros,
TRL ir lyginamaja analizg, ypaC pereinant nuo technologinio vertinimo prie sisteminio
diegimo klausimy.
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5.5. Lyginamoji ir konkurenciné analizé

Atlikta lyginamoji analizé¢ su tarptautiniais personalizuotos medicinos ir pazangios

farmacinés gamybos sprendimais, remiantis viesai priecinama moksline, technologine ir
politikos informacija.

Analizé apémé:
e technologinius sprendimus ir jy funkcionaluma;
e taikymo sritis ir tikslines pacienty grupes;
e technologinés brandos lygius;
e diegimo ir integracijos modelius.

Sio metodo tikslas — nustatyti Layer Pharma technologijos unikaluma, konkurencinius
pranaSumus bei neiSnaudotas technologines ir sistemines niSas, kurios aktualios Europos
sveikatos sistemy kontekste.

5.6. Atitikimo Europos Sajungos misijoms analizé

Atlikta kryZzminé analizé tarp Layer Pharma technologijos potencialo ir penkiy Europos
Sajungos misijy tiksly. Analizé vertino technologijos:

e tiesiogin] poveik]j sveikatos rezultatams;
e netiesioginj poveik] tvarumui ir aplinkai;

e sistemin] poveik] sveikatos prieZitiros infrastrukturai.

Metodiné¢ atitikimo analiz¢ apibendrinta 5-2 lenteléje.

5-2 lentele. Atitikimo ES misijoms analizé

ES misija Vertinimo aspektas Analizuojami skyriai
Kova su véziu Klinikinio pritaikomumo potencialas |6, 7

Prisitaikymas prie klimato kaitos| Tvarios gamybos aspektai 6

Sveikesné Europa Sisteminé sveikatos sistemy integracija| 6, 7, 8

Si analizé sudaro pagrindg iSsamesniems misijy vertinimams, pateikiamiems 6 skyriuje.
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5.7. Tyrimo ribos ir apimtis
5.7.1. Geografiné apreptis

Studija orientuota j Europos Sgjungos valstybes nares, atsizvelgiant j ES sveikatos politika,
,Horizon Europe* finansavimo logika ir EMA reguliacing aplinkg. Globalios tendencijos
analizuojamos tik tiek, kiek jos daro jtakg ES strateginiams sprendimams.

5.7.2. Technologiné apréptis
Analizuojamos:
e 3D vaistiniy preparaty gamybos technologijos;
¢ individualizuoto dozavimo sprendimai;
e farmakokinetikos valdymo metodai;
e decentralizuotos (,,pagal poreikj*) gamybos modeliai.

Studija neapima naujy veikliyjy medziagy kiirimo, pilnos klinikiniy tyrimy analizés ar
komerciniy rinkos prognoziy.

5.7.3. Tematiné apréptis

TematisSkai studija orientuota j personalizuotg medicing, gydymo reZimy supaprastinima,
gydymo laikymosi problematika, technologijy integracijg i sveikatos sistemas ir tvarios
gamybos principus.

5.8. Analitiné seka ir tyrimo eiga

Studijos analizé¢ vykdyta nuoseklia seka, atitinkancia technologijos vystymo ir ,,Horizon
Europe* projekty logika. Analitiné seka apibendrinta 5-3 lentelé¢je.
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5-3 lentelé. Analitiné seka ir rezultaty lokalizacija

Etapas Analizés objektas Rezultaty skyrius
1 Esamos situacijos analizé 7

2 Technologinés brandos vertinimas 7,9

3 Partnerystés ir ekosistemos analizé 8

4 ES misijy ir finansavimo sinergijos 6,9

5 Strateginiy iSvady formavimas 11

6. ES misijuy reikSmé Layer Pharma MTEP strategijai

Europos Sajungos misijos apibrézia ne tik politinius prioritetus, bet ir konkrecius
diegimo kryptis. Sveikatos technologijy srityje Sios misijos veikia kaip strateginis rémas,
padedantis identifikuoti, kokios inovacijos yra ne tik pageidaujamos, bet ir struktiiriSkai
reikalingos siekiant ilgalaikio poveikio visuomenei, sveikatos sistemoms ir aplinkai.

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija vertinama ne kaip izoliuotas

VW —

kuriuos identifikuoja ES misijos. Si technologija jungia personalizuotos medicinos
principus, tvarius gamybos modelius ir skaitmenizuotus sprendimus, todé¢l jos poveikis
apima ne vieng politikos ar inovacijy srit;.

Siame skyriuje ES misijos analizuojamos per jy kuriama MTEP poreiki, t. y. vertinama:

e kokius konkrecius technologinius ir sisteminius triikumus identifikuoja kiekviena
misija;

e kaip Sie trilkumai transformuojami j Layer Pharma technologijos dizaino, vystymo
ir diegimo reikalavimus;

e kaip misijy tikslai struktiiriSkai pagrindzia tolesnes MTEP kryptis, detalizuojamas
7 skyriuje.
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Svarbu pabreézti, kad ES misijos Layer Pharma kontekste atlieka skirtingus vaidmenis.
Misija ,,Kova su véziu“ laikytina pagrindine temine atrama, tiesiogiai formuojancia
vandens ir dirvozemio apsauga — veikia kaip horizontalios poveikio kryptys, apibréziancios
tvarumo, atsparumo ir aplinkosaugos reikalavimus. Tuo tarpu misija ,,Klimato neutraliis ir
iSmaniis miestai* sudaro sisteminés integracijos réma, leidziantj vertinti technologijos
diegima realiose sveikatos prieziiiros infrastruktiirose.

Toks poziiiris leidzia ES misijas traktuoti ne kaip deklaratyvy atitikima, bet kaip funkcinj
pagrindg Layer Pharma MTEP strategijai, kuri nuosekliai vystoma tolesniuose skyriuose.

6.1. Klimato kaita ir prisitaikymasImplikacijos Layer Pharma MTEP veikloms

SV W =

formuoja Layer Pharma technologijos vystymo prioritetus MTEP lygmenyje.
Decentralizuotos, ,,pagal poreiki“ vaisty gamybos koncepcija reikalauja ne tik
technologiskai veikiancio sprendimo, bet ir procesy stabilumo, energinio efektyvumo bei
logistikos supaprastinimo, kurie turi buti integruoti j technologijos dizaing nuo ankstyvy
vystymo etapy.

MTEP poziiiriu tai reiskia, kad technologijos vystymas turi apimti:
decentralizuotos gamybos architektiiros validavima skirtinguose naudojimo scenarijuose;
procesy, leidzian¢iy sumazinti pertekling gamyba ir atlieky susidaryma, kiirima;

technologiniy sprendimy testavimg ne tik laboratorinémis, bet ir pusiau operacinémis
salygomis, atsizvelgiant j galimus tiekimo ir infrastruktiiros sutrikimus.

Sios implikacijos tiesiogiai siejasi su 7 skyriuje apraiomomis MTEP kryptimis, ypa&
technologijos adaptuojamumu decentralizuotai gamybai, procesiniu stabilumu ir
integracija ] realias sveikatos prieziliros sistemas. Tokiu budu klimato kaitos ir
prisitaikymo misija tampa ne bendru tvarumo fonu, bet konkreciu technologinio vystymo
kriterijy rinkiniu, j kurj orientuojamos Layer Pharma MTEP veiklos.
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Europos Sajungos misija ,,Klimato kaita ir prisitaikymas® siekia iki 2030 m. padéti ne
maziau kaip 150 regiony ir bendruomeniy tapti atsparesnémis klimato kaitos poveikiui,
stiprinant prevencines priemones, tvarig infrastruktiirg ir sistemy atsparumag ekstremaliems
aplinkos veiksniams. Nors §i misija pirmiausia orientuota ] aplinkos, energetikos ir
infrastrukttros sektorius, sveikatos apsaugos sistema taip pat yra pripazjstama kaip viena
i§ jautriausiy klimato kaitos poveikiui sriciy.

Sveikatos sektorius yra reikSmingas energijos, zaliavy ir logistikos iStekliy naudotojas.
Tradiciné¢ farmaciné gamyba pasizymi didelio masto centralizuota produkcija, ilgos
tiekimo grandings, perteklinés gamybos ir dideliais utilizuojamy vaisty kiekiais. Klimato
kaitos kontekste tokia sistema tampa ne tik aplinkai nepalanki, bet ir maziau atspari
sutrikimams, pavyzdziui, transporto trikdziams, tiekimo grandiniy nutrikimui ar
ekstremalioms klimato salygoms.

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija konceptualiai prisideda prie Sios
misijos tiksly, nes remiasi decentralizuotos, ,,pagal poreiki“ vykdomos gamybos principu.
Vietoje masings standartizuoty vaisty gamybos ir jy paskirstymo per sudétingas logistikos
sistemas, technologija sudaro prielaidas vaistus gaminti ariau galutinio vartotojo —
gydymo jstaigoje ar regioniniuose sveikatos centruose. Toks modelis mazina transporto
poreiki, energijos sgnaudas ir su tuo susijusias Siltnamio efekta sukelian¢iy dujy emisijas.

Svarbus aspektas klimato prisitaikymo kontekste yra sveikatos sistemos atsparumas.
Klimato kaitos saglygomis vis dazniau pasitaiko situacijy, kai tiekimo grandinés sutrinka, o
tam tikry vaisty prieinamumas tampa ribotas. Decentralizuota ir lanksti vaisty gamyba
leidzia greiciau reaguoti ] kintancius poreikius, koreguoti dozes ir vaisty sudét] pagal
pacienty biikle, taip stiprinant sveikatos sistemos gebé¢jimg prisitaikyti prie neapibrézty
aplinkos salygy.

Be to, individualizuota gamyba leidZia sumazinti pertekling produkcijg ir vaisty atliekas.
Kai vaistai gaminami tik pagal konkrety klinikinj poreikj, mazéja pasibaigusio galiojimo
preparaty kiekiai ir jy utilizavimo apimtys. Tai netiesiogiai prisideda prie klimato kaitos
Svelninimo, nes maZinamas energijos ir iStekliy eikvojimas visame vaisty gyvavimo cikle
—nuo gamybos iki atlieky tvarkymo.

Apibendrinant, Layer Pharma technologija prisideda prie ES misijos ,,Klimato kaita ir
prisitaikymas® tiksly stiprindama sveikatos sektoriaus tvaruma ir atsparuma.
Decentralizuota, lanksti ir tikslinga vaisty gamyba maZina aplinkos apkrova, didina
sistemy prisitaikymo galimybes ir sudaro prielaidas tvaresniam sveikatos priezitiros
modelio vystymui klimato kaitos saglygomis.
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6.2. Kova su véziu — pagrindin¢ Layer Pharma MTEP teminé kryptis

Europos Sajungos misija ,,Kova su véziu“ yra viena ambicingiausiy ir strategiskai
reikSmingiausiy ES misijy, siekianti iki 2030 m. ne tik pagerinti onkologiniy pacienty
iSgyvenamuma, bet ir i§ esmés transformuoti vézio prevencijos, gydymo bei priezitiros
modelius. Vienas 1§ kertiniy Sios misijos principy — per¢jimas nuo standartizuoto gydymo
prie personalizuotos, tikslinés ir duomenimis gristos onkologijos, kurioje terapiniai
sprendimai pritaikomi konkretaus paciento biologinéms, klinikinéms ir funkcinéms
savybéms.

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija Sios misijos kontekste néra
papildomas ar netiesioginis sprendimas — ji adresuoja pacius struktirinius i$$iikius, su
kuriais susiduria Siuolaikiné onkologiné praktika, ypa¢ farmaciniy formy, dozavimo ir
gydymo rezimy jgyvendinimo lygmenyje. Todél misija ,Kova su véziu®
laikytina pagrindine temine atrama, formuojancia Layer Pharma MTEP prioritetus ir
technologijos klinikinj fokusa.

VW —

Onkologinis gydymas pasiZymi itin siauru terapiniu langu, dideliu interindividualiu
kintamumu ir daznu poreikiu koreguoti dozes gydymo eigoje. Dozavimo sprendimus lemia
daugybé veiksniy: paciento amzius, kiino mas¢, inksty ir kepeny funkcija, genetiniai
biomarkeriai, gretutinés ligos, kartu vartojami vaistai bei individualus atsakas i terapija.
Taciau praktikoje gydymo galimybés daZnai apribojamos rinkoje esanciomis
standartizuotomis vaistinémis formomis, kurios neleidZia tiksliai atliepti individualiy
klinikiniy poreikiy.

Layer Pharma technologija suteikia galimybe pereiti nuo kompromisinio prie tikslinio
dozavimo, leidZiant gaminti vaistinius preparatus su tiksliai pritaikyta veikliyjy medziagy
koncentracija ir jy kombinacijomis konkreciam pacientui. Tai ypa¢ svarbu onkologijoje,
kur net nedidelis dozés neatitikimas gali lemti reikSmingg toksinj poveikj arba, prieSingai,
nepakankama terapin] efektyvumg. Tokia technologiné galimybé tiesiogiai atliepia ES
misijos siekj perkelti personalizuotos medicinos principus 1§ moksliniy tyrimy j kasdiene
kliniking praktika.

Gydymo toleravimo ir paciento saugos aspektai

Vv —

gydymo toleravimas. Standartizuotos vaistinés formos daznai vercia rinktis tarp
nepakankamos dozés ir per didelio toksinio poveikio, ypal pazeidZziamose pacienty
grupése. Tai lemia daznas dozés korekcijas, gydymo pertraukas, papildomas
hospitalizacijas ir sumazéjusig gyvenimo kokybe.
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Individualizuotas dozavimas, kurj jgalina Layer Pharma technologija, leidzia aktyviai
valdyti toksinio poveikio rizikg, prisitaikant prie paciento buklés pokyciy realiu laiku.
Praktiniu lygmeniu tai reiskia stabilesnius gydymo kursus, mazesn¢ gydymo nutraukimo
tikimybe ir didesnj pacienty sauguma. Tokie rezultatai tiesiogiai siejasi su ES misijos tikslu
ne tik gydyti vézj, bet ir uztikrinti, kad gydymas biity pacientui toleruojamas ir orientuotas
1 gyvenimo kokybés iSsaugojima.

Sudetingy gydymo rezimy supaprastinimas

Onkologiniai pacientai daznai vartoja ne vieng, o kelis vaistus vienu metu — prie§vézinius
preparatus, palaikomojo gydymo vaistus, simptomy kontrolés priemones. Tai sukuria
sudétingus vartojimo rezimus, didinancius klaidy, praleisty doziy ir netinkamo vaisty
vartojimo rizikg. Gydymo laikymasis (angl. adherence) onkologijoje yra kritiSkai svarbus
veiksnys, tiesiogiai veikiantis gydymo rezultatus.

Layer Pharma kryptis — keliy veikliyjy medziagy integravimas | vieng individualizuota
vaistinj preparatg — leidzia reikSmingai supaprastinti gydymo rezimus. Tai ne tik sumazina
paciento kasdien¢ nasta, bet ir padeda uztikrinti nuoseklesnj gydymo laikymasi namy
aplinkoje. Tokia prieiga tiesiogiai prisideda prie ES misijos siekio pagerinti onkologiniy
pacienty gyvenimo kokybe ir gydymo efektyvuma uz klinikinés aplinkos riby.

Klinikinés integracijos reiksmé

Svarbu pabrezti, kad Layer Pharma technologijos verté misijos ,,Kova su véZiu* kontekste
atsiskleidzia tik tuomet, kai ji yra integruojama j klinikinius sprendimy priémimo procesus.
Individualizuoto dozavimo sprendimai reikalauja glaudaus bendradarbiavimo su

vertinamas paciento atsakas j terapija.

Dél Sios priezasties misija ,,Kova su véZiu“ ne tik apibréZia technologijos taikymo sritj, bet
ir formuoja Layer Pharma MTEP struktira, orientuota i klinikinj validavima,
farmakokinetinius tyrimus ir technologijos pritaikyma realioms gydymo salygoms. Sis
aspektas tiesiogiai detalizuojamas 7 skyriuje apraSomose MTEP veiklose.

Implikacijos Layer Pharma MTEP strategijai

ES misija ,,Kova su véziu*“ Layer Pharma kontekste transformuojasi j konkrecius MTEP
reikalavimus: technologija turi biiti ne tik techniSkai veikianti, bet ir kliniSkai prasminga,
saugi bei integruojama j kasdien¢ onkologing praktika. Tai reiskia, kad MTEP veiklos turi
apimti individualizuoto dozavimo tikslumo uZtikrinima, veikliyjy medziagy iSsiskyrimo
profiliy valdyma, klinikinio saugumo ir toleravimo vertinimg bei gydymo rezimy
supaprastinimo poveikio analizg.
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Tokiu buidu misija ,,Kova su véziu“ tampa centrine asimi, aplink kurig struktiiruojamos
Layer Pharma MTEP kryptys, apraSytos 7 skyriuje, ir pagrindiniu argumentu technologijos
reikSmei Horizon Europe programy kontekste.

6.3. Vandenyny ir vandeny atkiirimas

Europos Sgjungos misija ,,Vandenyny ir vandeny atkiirimas* orientuota j jury, vandenyny
ir vidaus vandeny ekosistemy biiklés atkiirimg, tarSos mazinimg ir biologinés jvairovés
apsauga, ypatingg démes] skiriant tarSos prevencijai jos atsiradimo vietoje. Viena i§
auganCiy ir vis dar nepakankamai kontroliuojamy tarSos kategorijy yra farmacinés
veikliosios medziagos, kurios pasizymi dideliu biologiniu aktyvumu net ir labai mazomis
koncentracijomis.

Farmacinés tarSos sisteminis pobiudis

Tradiciné¢ farmacijos sistema sukuria kelis tarSos kelius, tiesiogiai ir netiesiogiai
veikianCius vandens ekosistemas. Didelio masto centralizuota vaisty gamyba lemia
pertekling produkcija, kuri véliau tampa pasibaigusio galiojimo atlickomis. Sie preparatai
daznai yra netinkamai utilizuojami — patenka j buitines atliekas, savartynus arba nuoteky
sistemas.

Papildomai, net ir tinkamai vartojami vaistai ne visada yra pilnai metabolizuojami Zzmogaus
organizme. Farmaciniy veikliyjy medziagy likuciai per biologines iSskyras patenka i
nuoteky sistemas, kuriy valymo jrenginiai néra pritaikyti efektyviai paSalinti sudétingas ir
stabilias chemines molekules. Dél to Sios medZiagos pasiekia upes, eZerus ir jlrines
ekosistemas, darydamos poveik] vandens organizmams, hormoninéms sistemoms ir
biologinei jvairovei.

Svarbu pabreézti, kad §i problema yra ne pavieniy vartotojy elgsenos, o sisteminio vaisty
gamybos ir vartojimo modelio pasekmé. Todél sprendimai, orientuoti tik ] galuting atlieky
tvarkymo grandj, negali uztikrinti ilgalaikio poveikio — biitini strukttiriniai pokyc¢iai visame
vaisty gyvavimo cikle.

Layer Pharma technologijos indélis tarsos prevencijoje

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija prisideda prie ES misijos
»Vandenyny ir vandeny atkiirimas‘ tiksly per tarSos prevencija jos susidarymo etape, o ne
per vélesnj pasekmiy Svelninimg. Esminis technologijos principas — individualizuota,
»pagal poreiki“ vykdoma vaisty gamyba — leidzia i§ esmés sumazinti pertekling vaisty
produkcija.

Individualizuota gamyba reiSkia, kad vaistai gaminami tik tada ir tik tokios sudéties bei
kiekio, koks yra kliniskai reikalingas konkreCiam pacientui ir konkre¢iam gydymo
laikotarpiui. Tai reik§mingai sumazina:
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e pasibaigusio galiojimo preparaty susidaryma;
e nereikalingg vaisty kaupima sveikatos priezitiros jstaigose ir namy tikiuose;
e vélesnj vaistiniy atlieky patekimg j aplinka.

Papildomai, Layer Pharma technologija leidzia taikyti tikslesnj dozavima, kuris turi
netiesioginj, bet svarby poveikj vandens tarSos mazinimui. Kai pacientui skiriama tiksliai
individualizuota dozé, mazéja situacijy, kai dél per didelio dozavimo organizmas
nejsisavina veikliosios medziagos pertekliaus. Ilgalaikéje perspektyvoje tai gali lemti
mazesnius farmaciniy medziagy likucius, patenkancius i nuoteky sistemas per biologines
i§skyras.

Decentralizuotos gamybos poveikis vandens ekosistemoms

Svarbus Layer Pharma technologijos aspektas misijos kontekste yra decentralizuotos
gamybos modelis. Skirtingai nei tradiciné farmaciné gamyba, koncentruota dideliuose
pramoniniuose objektuose, decentralizuota individualizuota gamyba vykdoma mazo
masto, kontroliuojamoje aplinkoje — gydymo jstaigose ar regioniniuose centruose.

Toks modelis leidzia:
e geriau kontroliuoti gamybos procesus ir atlieky srautus;

e sumazinti didelés koncentracijos farmaciniy terSaly susidarymo rizikg vienoje
vietoje;

e taikyti prevencinius tarSos maZinimo principus, kurie yra Kkertiniai ES
aplinkosaugos politikoje.

Decentralizuota gamyba taip pat sudaro salygas integruoti grieZtesnes vietines atlieky
valdymo praktikas ir skaitmening atsekamumo kontrole, kuri ateityje galéty tapti svarbiu
jrankiu aplinkos poveikio stebésenai.

MTEP implikacijos ES misijos kontekste

ES misijos ,,Vandenyny ir vandeny atkiirimas* kontekste Layer Pharma MTEP veiklos
orientuojamos ne ] tiesiogin] vandens valymo sprendimy kiirima, bet ] sisteminj tarSos
mazinimg per inovatyvy vaisty gamybos modelj. Tai apima:

¢ individualizuotos gamybos procesy optimizavima, siekiant minimizuoti medziagy
pertekliy;

e dozavimo tikslumo didinima, maZinant veikliyjy medziagy pertekliy biologinése
sistemose;
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e gamybos ir atlieky srauty atsekamumo sprendimy vystyma;
e tvaresnio vaisty gyvavimo ciklo modelio validavima.
Apibendrinimas

Apibendrinant, Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija prisideda prie ES
misijos ,,Vandenyny ir vandeny atktrimas® tiksly prevenciniu ir sisteminiu lygmeniu.
Mazindama pertekling vaisty gamyba, netinkamo utilizavimo rizikg ir farmaciniy
medziagy patekimg j vandens sistemas, technologija padeda stiprinti tvaresnj vaisty
gyvavimo ciklg. Toks poziiiris atitinka ES strategine krypti — spresti aplinkosaugos
problemas jy kilmés taske, o ne vien Svelninti pasekmes.

6.4. Klimato neutralis ir iSmanis miestai

Europos Sajungos misija ,,Klimato neutraliis ir iSmaniis miestai‘ siekia iki 2030 m. paversti
ne maziau kaip 100 Europos miesty klimatui neutraliais, diegiant integruotus sprendimus
energetikos, transporto, skaitmenizacijos ir viedyjy paslaugy srityse. Sioje misijoje miestai
vertinami kaip kompleksinés sistemos, kuriose skirtingi sektoriai — mobilumas, energetika,
sveikata ir duomeny infrastruktiira — turi veikti koordinuotai, siekiant sumazinti bendrg
poveikj aplinkai ir padidinti paslaugy efektyvuma.

Sveikatos prieziiiros infrastrukttira yra reikSminga miesty ekosistemos dalis, pasizyminti
dideliu energijos vartojimu, intensyvia logistika ir sudétingais tiekimo srautais. Todél
inovacijos Siame sektoriuje gali turéti neproporcingai didel] poveik; miesty klimato
neutralumo ir iSmanumo tiksly jgyvendinimui.

Vaisty tiekimo modelio vaidmuo miesto ekosistemoje

Tradicinis vaisty tiekimo modelis miestuose remiasi centralizuota gamyba, sandéliavimu
ir paskirstymu per sudétingas logistikos grandines. Sis modelis pasizymi keliais
sisteminiais trikumais:

e didelémis transporto apimtimis tarp gamybos, sandéliavimo ir vartojimo viety;

e reikSmingomis energijos sgnaudomis Saldymo, sandéliavimo ir paskirstymo
procesuose;

e ribotu lankstumu prisitaikant prie lokaliy pacienty poreikiy ar greity klinikiniy
pokyciy.

Miesty kontekste tai reiSkia papildomg transporto apkrova, didesnes Siltnamio efekta
sukelian¢iy dujy emisijas ir mazesn] sveikatos sistemos atsparumg nenumatytiems
sutrikimams. Sie aspektai priestarauja ES misijos siekiui kurti integruotas, mazo poveikio
aplinkai miesto paslaugas.
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Decentralizuota vaisty gamyba kaip iSmaniy miesty sprendimas

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija sudaro prielaidas transformuoti
vaisty tiekimo modelj miesto aplinkoje, pereinant nuo centralizuotos logistikos prie
decentralizuotos, ,,pagal poreikj“ vykdomos gamybos. Vaisty gamyba gydymo jstaigose,
ligoninése ar regioniniuose centruose leidzia reikSmingai sutrumpinti tiekimo grandines ir
sumazinti su transportu bei sandéliavimu susijusias emisijas.

Decentralizuotas modelis taip pat didina sistemos lankstuma. Vietoje standartizuoty
vaistiniy formy, pristatomy 1§ centriniy sandéliy, miestuose gali buti kuriami
individualizuoti preparatai, pritaikyti konkretiems pacientams ir vietiniams klinikiniams
poreikiams. Tai ypac svarbu dideliuose miestuose, kuriuose pacienty populiacija pasizymi
dideliu heterogeniskumu.

Tokiu budu Layer Pharma technologija gali biiti vertinama kaip iSmaniosios sveikatos
infrastruktiros komponentas, integruojamas j platesng miesto paslaugy ekosistema.

Skaitmenizacijos ir duomeny integracijos aspektas

ES misija akcentuoja ne tik klimato neutraluma, bet ir miesty iSmanuma, kuris grindziamas
duomeny panaudojimu, skaitmeniniais sprendimais ir sistemy tarpusavio sgveika.
Individualizuota vaisty gamyba natiiraliai siejasi su skaitmeniniais sveikatos duomenimis

stebésena.

Layer Pharma technologija leidZia kurti integruotus sprendimus, kuriuose:

e klinikiniai duomenys lemia vaisty sudétj ir dozg;
e gamybos procesai yra skaitmeniskai valdomi ir atsekami;

e vaisty paskyrimas, gamyba ir vartojimas tampa vieningo skaitmeninio proceso
dalimi.

Toks modelis maZina klaidy rizika, didina procesy skaidrumg ir leidZia efektyviau naudoti
miesto sveikatos sistemos iSteklius. Tai atitinka ES misijos siekj diegti iSmanias vie$asias
paslaugas, pagrjstas duomenimis ir technologine integracija.

Miesty atsparumo stiprinimas

Pastaryjy mety patirtys — pandemijos, ekstremaliis klimato reiSkiniai ir logistikos
sutrikimai — parode, kad miestams bitinos lankstesnés ir savarankiSkesnés sveikatos
priezitros sistemos. Centralizuoti vaisty tiekimo modeliai yra jautriis iSoriniams
trikdziams, kurie gali lemti kritiniy preparaty trilkuma miesto mastu.
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Layer Pharma technologija prisideda prie miesty atsparumo didinimo, suteikdama
galimybe:

e lokaliai gaminti vaistus kritinémis situacijomis;
e greitai prisitaikyti prie kintan¢iy sveikatos poreikiy;
e sumazinti priklausomybe nuo ilgy ir pazeidziamy tiekimo grandiniy.

Tokie sprendimai ypa¢ svarbiis tankiai apgyvendintuose miestuose, kur sveikatos paslaugy
sutrikimai gali turéti didelj socialinj poveik].

MTEP implikacijos ES misijos kontekste

ES misijos ,,Klimato neutraliis ir iSmaniis miestai* kontekste Layer Pharma MTEP veiklos
orientuojamos i:

e decentralizuotos gamybos modeliy pritaikyma miesto sveikatos infrastruktiirai;
e gamybos procesy energetinio efektyvumo optimizavima;

e skaitmenings integracijos su miesto e. sveikatos sistemomis sprendimus;

e technologijos vaidmens miesty atsparumo strategijose analizg.

Sios MTEP kryptys leidzia vertinti Layer Pharma technologija ne kaip izoliuota farmacinj
sprendima, bet kaip miesto masto inovacijos dalj.

Apibendrinimas

Apibendrinant, Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija dera su ES misijos
,Klimato neutraliis ir iSmaniis miestai® tikslais, nes skatina decentralizuotus,
skaitmenizuotus ir tvarius sprendimus sveikatos sektoriuje. Mazindama logistikos
apkrovas, didindama sistemy lankstumg ir stiprindama miesty sveikatos infrastruktiiros
atsparuma, technologija prisideda prie miesty klimato neutralumo ir iSmanumo strategijy
1gyvendinimo.

6.5. Dirvozemio sveikata ir maistas

Europos Sgjungos misija ,,DirvoZzemio sveikata ir maistas‘ siekia iki 2030 m. atkurti bent
75 % Europos Sajungos dirvozemiy sveikatos, mazinant tarSa, stiprinant ekosistemy
funkcijas ir skatinant tvary iStekliy naudojimg. Nors pagrindinis Sios misijos démesys
skiriamas zemeés tikiui ir maisto sistemoms, kiti sektoriai — jskaitant farmacijos pramong —
taip pat prisideda prie dirvoZemio tarSos per atlieky susidaryma ir netinkamg jy tvarkymga.

Farmacinés tarSos sgsajos su dirvozemio bukle
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Farmacings atliekos ir netinkamai utilizuoti vaistiniai preparatai gali patekti j dirvozemj
per savartynus, nuoteky dumblg ar antrinius tarSos kelius. Farmacinés veikliosios
medziagos pasizymi biologiniu aktyvumu ir aplinkoje gali iSlikti ilgg laika, darydamos
poveikj dirvozemio mikroorganizmams ir ekosistemy pusiausvyrai. Si tar§a dazniausiai yra
netiesioging, taciau sistemiskai reikSminga, ypac ilguoju laikotarpiu.

Individualizuota gamyba kaip tarsos prevencijos mechanizmas

Layer Pharma kuriama 3D vaisty gamybos technologija prisideda prie dirvozemio tarSos
prevencijos mazindama vaisty atlieky susidarymg jau gamybos ir vartojimo etape.
Individualizuota ,,pagal poreikj* vykdoma gamyba leidzia pagaminti tiksliai tokj vaisty
kiekj, kuris reikalingas konkre¢iam pacientui ir konkre¢iam gydymo laikotarpiui. Tai
reikSmingai sumazina pasibaigusio galiojimo preparaty kaupima ir jy vélesn;j utilizavima,
kuris yra viena i$ potencialiy dirvozemio tar$os priezasciy.

Decentralizuotas ir mazo masto gamybos modelis taip pat sudaro prielaidas geresnei
atliecky srauty kontrolei. Skirtingai nei didelio masto pramoningje gamyboje,
individualizuota gamyba leidzia tiksliau valdyti gamybos likucius ir mazinti jy patekimg |
aplinka.

Tvaraus vartojimo aspektas

Svarbi Layer Pharma technologijos sgsaja su Sia ES misija yra tvaraus vaisty vartojimo
skatinimas. Kai vaistiniai preparatai gaminami tiksliai pagal klinikin] poreikj, maz¢ja
perteklinis vaisty kaupimas namy tikiuose ir su tuo susijusi netinkamo iSmetimo rizika.
Toks modelis prisideda prie atsakingesnio iStekliy naudojimo ir maZesnio neigiamo
poveikio aplinkos sistemoms, jskaitant dirvoZemj.

Apibendrinimas

Apibendrinant, Layer Pharma technologija prisideda prie ES misijos ,,DirvoZzemio sveikata
ir maistas* tiksly netiesioginiu, taciau sistemiSkai svarbiu biidu. MaZindama vaisty atlieky
susidaryma, skatindama individualizuota gamybg ir atsakingesnj vartojima, technologija
padeda riboti farmacinés kilmés tarSg ir palaiko tvaresnj vaisty gyvavimo cikla, atitinkantj
ilgalaikius aplinkosaugos tikslus.
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7.Layer Pharma MTEP veikly analizé

Siame skyriuje analizuojamos Layer Pharma MTEP veiklos, apimancios tiek sisteminj
problemos kontekstg, tiek technologinius sprendimus, jy brandg, jgyvendinamumg ir
kuriamg pridéting verte. Analizé siekia pagristi planuojamy MTEP veikly butinuma,
inovatyvumg ir atitiktj Horizon Europe programos lukesciams.

7.1. Esama biikl¢ ir sisteminés spragos personalizuotoje farmakoterapijoje
7.1.1. Dabartinis farmakoterapijos modelis Europoje

Siuolaikiné farmakoterapija Europos Sajungoje i§ esmés remiasi standartizuotu vaisty
kiirimo ir vartojimo modeliu, kuriame didzioji dalis vaistiniy preparaty gaminami
fiksuotomis dozémis ir ribotu farmacinés formos pasirinkimu. Sis modelis istorikai buvo
pagristas masinés gamybos, reguliacinio paprastumo ir logistikos efektyvumo principais,
leidusiais uZztikrinti vaisty prieinamuma placioms pacienty populiacijoms (European
Commission, 2020). Taciau klinikinéje praktikoje vis akivaizdziau matyti, kad ,,viena doze
tinka visiems* principas nebeatitinka Siuolaikinés medicinos ir individualizuoto gydymo
poreikiy (EMA, 2022).

Pacientai pasizymi dideliu biologiniu ir klinikiniu heterogeniSkumu: skiriasi amzius, kiino
masé¢, metabolizmas, gretutinés ligos, genetiniai veiksniai, vartojamy vaisty skaicius bei jy
tarpusavio sgveikos. Dél $iy priezasCiy standartinés dozés daznai yra arba per didelés,
sukeldamos nepageidaujamus vaisty poveikius, arba per maZos, nesuteikiancios
pakankamo terapinio efekto (WHO, 2003; Turnheim, 2003). Ypac tai aktualu onkologijoje,
pediatrijoje, geriatrinéje medicinoje bei létiniy ligy gydyme, kur dozavimo tikslumas ir
individualizavimas turi tiesioging jtaka gydymo saugumui ir veiksmingumui (European
Commission, 2021 — Cancer Mission).

7.1.2. Vaisty vartojimo problematika ir gydymo laikymosi i$Stukiai

Vienas i§ reikSmingiausiy dabartinés farmakoterapijos sistemos trikumy yra Zemas
pacienty gydymo laikymosi (angl. adherence) lygis. Pasaulio sveikatos organizacijos
duomenimis, létinémis ligomis sergantys pacientai vidutiniskai laikosi tik apie 50 %
paskirto gydymo rezimo, o §i problema islieka aktuali visose Europos Sajungos valstybése
narése (WHO, 2003; OECD, 2018).
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Pagrindinés Zzemo gydymo laikymosi priezastys yra sudétingi vartojimo grafikai, didelis
tableCiy skaicius, nepatogios farmacinés formos, rijimo sunkumai bei nepakankamas
gydymo rezimo pritaikymas individualiems paciento poreikiams (EMA, 2022).
Polifarmacija, t. y. keliy vaisty vartojimas vienu metu, ypa¢ budinga vyresnio amziaus
pacientams ir asmenims, sergantiems keliomis létinémis ligomis. Klinikinéje praktikoje tai
daznai reiskia, kad pacientai kasdien turi vartoti penkis, deSimt ar daugiau skirtingy vaisty,
daznai skirtingu laiku ir skirtingomis dozémis (Maher et al., 2014).

Tokia situacija ne tik didina vaisty vartojimo klaidy rizikg, bet ir lemia daznesnes
hospitalizacijas, didesnius sveikatos sistemos kastus bei prastesnius gydymo rezultatus
(OECD, 2018; European Commission, 2020).

7.1.3. Ribotas farmacinés formos ir dozés pritaikomumas

Nors personalizuota medicina daznai siejama su biomarkeriais, genetiniais tyrimais ar
tiksline terapija, praktinis gydymo individualizavimas farmacinés formos ir dozés
lygmenyje islieka ribotas. Dabartiné pramoniné vaisty gamyba orientuota j didelio masto
serijas, kuriose dozés keitimas ar farmacinés formos adaptavimas konkreciam pacientui yra
ekonomiskai ir technologiskai neefektyvus (Norman et al., 2017).

D¢l Siy apribojimy klinikingje praktikoje neretai taikomi kompromisiniai sprendimai:
table¢iy dalijimas, kapsuliy atidarymas, keliy vaisty derinimas ar skysty formy
improvizavimas. Tokios praktikos ne visada uztikrina dozavimo tiksluma, gali neigiamai
paveikti vaisto stabilumg ir biojsisavinima bei kelia papildomy saugumo riziky (EMA,
2018). Sios aplinkybés atskleidzia sisteming spraga tarp klinikinio poreikio
individualizuoti gydyma ir realiy farmaciniy gamybos galimybiy.

7.1.4. Technologings ir sisteminés spragos personalizuotos farmakoterapijos grandinéje

Nepaisant pazangos skaitmeninéje sveikatoje, farmakogenomikoje ir klinikiniy sprendimy
palaikymo sistemose, galutiné¢ vaisto forma pacientui daZniausiai iSlieka nepakitusi.
Sprendimai dél individualizavimo daZniausiai priimami diagnostikos ir duomeny analizés
lygmenyje, tac¢iau néra tiesiogiai perkeliami j vaisty gamybos ir pateikimo etapa (European
Commission, 2020).

Pagrindinés identifikuojamos spragos apima:

e lanksc¢iy ir kliniSkai pritatkomy technologijy, leidZian¢iy saugiai gaminti
individualizuotas vaisty dozes, trukuma;

e personalizavimo apribojimg terapijos pasirinkimo, bet ne vaistinés formos ar
dozavimo dinamikos lygmenyje;

e pasyvy vaistiniy ir gydymo jstaigy vaidmenj personalizuotos gamybos grandingje;
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e ribotg sprendimy suderinamuma su galiojancia reguliacine aplinka (EMA, 2022).

Sios spragos tampa vis aktualesnés atsizvelgiant j Europos demografines tendencijas —
senéjancig visuomene, augantj létiniy ligy paplitima ir didéjancius sveikatos sistemy kastus
(OECD, 2019).

7.1.5. Strateginis poreikis naujiems farmakoterapijos modeliams

Europos Sajungos sveikatos ir inovacijy politika vis labiau orientuota j pacienta, prevencija
ir efektyvesnj iStekliy naudojimg. Personalizuota medicina jvardijama kaip viena iS$
strateginiy krypciy, ypac¢ onkologijos srityje, taciau jos igyvendinimas reikalauja ne tik
diagnostiniy ar biologiniy sprendimy, bet ir naujy technologiniy platformy, leidzianciy
Siuos sprendimus realizuoti praktiniame vaisty kiirimo ir vartojimo kontekste (European
Commission, 2021 — Cancer Mission).

Atsizvelgiant ] tai, galima teigti, kad dabartinis farmakoterapijos modelis pasiekée
struktirines ribas. Egzistuoja aiSkus poreikis inovatyvioms, lanks¢ioms ir reguliaciskai
suderinamoms technologijoms, kurios leisty perkelti personalizacijos principus i teorinio
ir klinikinio lygmens j realy vaisto produkta, pritaikyta konkre¢iam pacientui. Siame
kontekste atsiveria galimybés naujiems sprendimams, galintiems i§ esmés keisti vaisty
kiirimo, gamybos ir vartojimo paradigma Europos sveikatos sistemose.

7.2. Technologijy brandos lygis (TRL)
7.2.1. TRL metodologijos taikymas Layer Pharma technologijai

Europos Komisijos taikoma technologijy brandos lygiy (Technology Readiness Level,
TRL) sistema yra placiai naudojama priemoné, skirta struktiiruotai ir palyginamai jvertinti
technologijy iSsivystymo stadija — nuo ankstyvos koncepcijos iki pilno diegimo realioje
aplinkoje (European Commission, 2014). Sveikatos technologijy ir farmacijos srityje TRL
vertinimas jgyja papildoma reikSme, nes technologijos brandumas turi biiti vertinamas ne
vien inzineriniu, bet ir kokybiniu, reguliaciniu bei sisteminiu poZitiriu (EMA, 2022).

Layer Pharma kuriamos 3D vaisty spausdinimo technologijos brandos vertinimas atliktas
remiantis Europos Komisijos TRL metodologija, atsizvelgiant j Siuos pagrindinius

kriterijus:
(1) technologinés platformos funkcinj veikima,
(11) vaistinio preparato kokybeés ir stabilumo uztikrinima,

(1)  suderinamuma  su  galiojan¢ia  farmacine ir  reguliacine  aplinka,
(iv) technologijos pritaikomuma aplinkoje, artimoje numatomam praktiniam naudojimui.

Remiantis $iais kriterijais ir turima MTEP dokumentacija, nustatyta, kad Layer Pharma
technologija Siuo metu atitinka TRL 6, t. y. technologijos demonstravimo atitinkamoje
(relevantiskoje) aplinkoje lygj (European Commission, 2014).
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7.2.2. TRL 6 — technologijos demonstravimas atitinkamoje aplinkoje

TRL 6 etapas apibréziamas kaip technologijos demonstravimas aplinkoje, kuri funkciniu
ir procesiniu pozilriu yra artima numatomoms naudojimo sglygoms, taciau dar néra pilnai
integruota ] operacing sistemg (European Commission, 2014). Farmaciniy technologijy
atveju tai dazniausiai reisSkia veikiancio prototipo sukiirimg ir iSbandyma laboratorinémis
ar pusiau gamybinémis saglygomis, laikantis esminiy kokybés ir saugos principy.

Layer Pharma atveju TRL 6 pasiekimg pagrindzia sukurta ir veikianti 3D vaisty
spausdinimo technologin¢ platforma, leidzianti gaminti individualizuotus vaistinius
preparatus. Sistema leidzia vienoje dozéje integruoti kelias veikligsias medziagas, tiksliai
valdyti jy kiekius bei formuoti skirtingus veikliyjy medziagy iSsiskyrimo profilius.
Technologijos veikimas demonstruotas kontroliuojamomis laboratorinémis ir pusiau
gamybinémis sglygomis, naudojant specializuotg 3D spausdinimo jrangg (zr. 7.2
paveiksla).

Atliekant bandymus TRL 6 etape, buvo jvertinti Sie aspektai:

e technologinio proceso pakartojamumas ir stabilumas, leidziantis nuosekliai gaminti
individualizuotas dozes;

o veikliyjy medziagy cheminis ir fizikinis stabilumas spausdinimo proceso metu;
e galimybé¢ valdyti vaisto i§siskyrimo kinetikg per farmacinés formos architektiira;

e suderinamumas su pagrindiniais farmacinés kokybés principais ir aktualiomis geros
gamybos praktikos (GMP) gairémis (EMA, 2022);

e technologijos potencialas decentralizuotai gamybai, pavyzdziui, vaistinése ar
sveikatos prieziliros jstaigose.

Sie rezultatai rodo, kad Layer Pharma technologija yra daugiau nei koncepcinis ar
ankstyvos stadijos sprendimas — tai funkciskai veikianti MTEP platforma, turinti aisky
potencialg tolimesnei plétrai.

7.2.3. Pereinamasis etapas link TRL 7 — sistemos demonstravimo operacinéje aplinkoje
perspektyva

Pagal Europos Komisijos TRL apibrézimus, TRL 7 reiskia sistemos demonstravima
realioje operacinéje aplinkoje, kur technologija veikia integruota j tikrus procesus ir
organizacines struktiiras (European Commission, 2014). Farmacijos sektoriuje tai
dazniausiai apima technologijos diegima klinikinése ar vaistiniy aplinkose, atliekant
papildomus klinikinius ir procesinius vertinimus.
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Siuo metu Layer Pharma technologija dar néra pasiekusi TRL 7, kadangi néra atlikti

klinikiniai tyrimai ar pilotiniai diegimai realiose sveikatos prieziiiros jstaigose. Vis délto
sukaupti TRL 6 etapo rezultatai sudaro pagrindg planuoti pereinamasias veiklas, kurios
galéty apimti:

e Kklinikiniy farmakokinetikos ir bioekvivalentiSkumo tyrimy inicijavima;
e technologijos testavimg realiuose klinikiniuose darbo srautuose;

e kokybés kontrolés ir atsekamumo procediiry pritaikyma decentralizuotos gamybos
kontekste;

e organizaciniy ir reguliaciniy integracijos aspekty vertinimg (EMA, 2022).

e Sios veiklos biity batinos siekiant pagrjstai pereiti prie TRL 7 ir sudaryty esminj
turinj busimoms ,,Horizon Europe* MTEP paraiskoms.

7.2.4. TRL 8-9 perspektyva ir pasirengimas pilotiniam diegimui

Tolimesng¢je perspektyvoje Layer Pharma technologijos vystymas gali biiti orientuojamas
1 TRL 8-9 etapus, kurie apima pilnai suformuotos sistemos sertifikavima, reguliacinj
patvirtinima ir riboto masto diegima realioje praktikoje (European Commission, 2014). Sie
etapai reikalauja reikSmingy klinikiniy, reguliaciniy ir organizaciniy pastangy.

TRL 8-9 pasiekimas farmacinés technologijos atveju apimty:
e iSsamy atitikties EMA ir nacionaliniy vaisty agentliry reikalavimams jvertinima;
e pilnai veikiancios kokybes valdymo sistemos integracija;

e Kklinikiniy ir ekonominiy duomeny kaupimg, pagrindziant technologijos nauda
pacientams ir sveikatos sistemai;

o ilgalaikiy partnerystés modeliy su sveikatos priezitiros institucijomis vystyma.

Sie etapai §iuo metu vertinami kaip ilgalaiké vystymo kryptis, o ne esama technologijos
biisena.

7.2.5. TRL vertinimo reikSmé ,,Horizon Europe* kontekste

Layer Pharma technologijos priskyrimas TRL 6 lygiuirodo, kad sprendimas yra
pakankamai brandus dalyvauti ,,Horizon Europe® programos inovacijy veiklose,
orientuotose ] technologijy demonstravimg, validavimg ir integracijg ] realias sistemas
(European Commission, 2021). TRL 5-6 stadijos technologijos laikomos tinkamomis
konsorciumams, kuriuose siekiama pereiti nuo MTEP rezultaty prie klinikinio ir sisteminio
taikymo.
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Apibendrinant, atlikta TRL analizé pagrindzia, kad Layer Pharma kuriama 3D vaisty
spausdinimo technologija yra brandi MTEP platforma, turinti aiskiai apibréztg ir realistiska
tolimesnés plétros kelig. Tai sudaro tvirtg pagrindg technologijos jtraukimui j ,,Horizon
Europe* projektus ir atitinka Europos Komisijos keliamus inovacijy brandumo ir poveikio
reikalavimus.

7.3. Layer Pharma MTEP krypciy ir veikly detalizacija
7.3.1. MTEP krypciy logika ir strukttira

Layer Pharma moksliniy tyrimy ir eksperimentinés plétros (MTEP) veiklos
struktiiruojamos aplink aiSkiai apibréztas, tarpusavyje susijusias technologines ir
taikomasias kryptis, kurios kartu sudaro integruota personalizuotos farmakoterapijos
technologing platformg. Sis pozifiris grindZiamas sisteminiu principu, pagal kurj
individualizuotas dozavimas, farmacinés formos dizainas, skaitmeniniai sprendimai ir
reguliaciné integracija néra vystomi atskirai, bet veikia kaip tarpusavyje priklausomi

vienos technologinés ekosistemos elementai.

Skirtingai nuo fragmentuoty inovacijy, orientuoty j pavienius vaisty kiirimo ar gamybos
etapus, Layer Pharma MTEP modelis siekia sujungti klinikinius poreikius, technologinius
sprendimus ir reguliacinius reikalavimus j vientisg vystymo logika. Tokia struktiira leidzia
nuosekliai planuoti technologijos brandos didinima nuo laboratoriniy ir pusiau gamybiniy
bandymy iki demonstravimo ir validacijos etapy.

Pagrindinis MTEP veikly tikslas — sukurti kliniskai pritaikoma, saugia ir reguliaciskai
suderinamg  technologing platformg, leidzian¢ig pereiti nuo standartizuotos

farmakoterapijos prie individualizuoty vaistiniy preparaty gamybos ,,pagal poreikj*.

7-1 lentele. MTEP kryptys

MTEP kryptis Pagrindinis tikslas SprendZiama Numatyti MTEP
problema rezultatai
Individualizuotas Tikslus veikliyjy Standartizuoty doziy Validuotos
dozavimas medziagy pritaikymas netinkamumas dozavimo metodikos
pacientui
Farmaciné forma ir Valdoma Fiksuoti i$siskyrimo Kontroliuojamos
iSsiskyrimas farmakokinetika profiliai i§siskyrimo formos
Skaitmeniniai Duomenimis grjsta Klinikiniy sprendimy Integruota
sprendimai gamyba atsiejimas nuo skaitmeniné
gamybos architekttira
Reguliaciné Atitiktis ir Reguliacinis Reguliacinés gaires
integracija diegiamumas neapibréztumas ir scenarijai
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7.3.2. Individualizuoto dozavimo ir vaistinés sudéties MTEP kryptis
Technologinis ir mokslinis pagrindas

Individualizuoto dozavimo koncepcija farmacijoje grindziama prielaida, kad terapinis
veiksmingumas ir gydymo saugumas yra tiesiogiai susij¢ su geb¢jimu tiksliai pritaikyti
veikliyjy medziagy kiekj bei jy tarpusavio santykj konkreCiam pacientui, atsizvelgiant |
individualius biologinius, klinikinius ir gydymo konteksto veiksnius (World Health
Organization, 2003; European Medicines Agency, 2022). Mokslin¢je literatiiroje placiai
pripazjstama, kad standartizuotos fiksuotos dozés ne visada leidzia pasiekti optimaly
terapin] efekta, ypa¢ gydant pacientus, pasizymincius dideliu farmakokinetiniu ir
farmakodinaminiu heterogeniskumu (Klein et al., 2017; Alomari et al., 2021).

Nepaisant spartaus personalizuotos medicinos vystymosi diagnostikos, biomarkeriy ir
terapijos parinkimo lygmenyje, praktinis dozavimo individualizavimas vaistinio preparato
formavimo etape iSlieka ribotas. Tradiciné pramoniné farmacijos gamyba yra orientuota j
didelio masto serijing gamyba, kurioje dozés keitimas ar sudéties adaptavimas konkre¢iam
pacientui yra techniskai sudétingas, ekonomiskai neefektyvus ir sunkiai suderinamas su
galiojanciais reguliaciniais reikalavimais (Norman et al., 2017; Trenfield et al., 2018). D¢l
Sios priezasties klinikingje praktikoje daznai taikomi kompromisiniai sprendimai, tokie
kaip table¢iy dalijimas ar keliy preparaty derinimas, kurie ne visada uZtikrina dozavimo
tiksluma ir gali didinti gydymo rizikas (EMA, 2022).

Moksliniai tyrimai ir apZvalginiai darbai rodo, kad trimacio spausdinimo technologijos
sudaro prielaidas 1§ esmés naujam poziliriui ] vaistiniy preparaty kiirima, leidziant lanksciai
keisti ne tik bendra doze, bet ir atskiry veikliyjy medZziagy proporcijas viename preparate,
taip pat valdyti jy i8siskyrimo profilius (Jamroz et al., 2019; Awad et al., 2020). Skirtingai
nuo tradiciniy gamybos metody, 3D vaisty spausdinimas leidZia kurti individualizuotus
preparatus ,,pagal poreikj“, iSlaikant struktiirinj tikslumg ir galimybe standartizuoti
gamybos procesus (FDA, 2017; Trenfield et al., 2018).

Si technologiné paradigma ypa¢ aktuali gydant pacientus, kuriems taikoma polifarmacija,
taip pat onkologijoje, pediatrijoje ir geriatrinéje medicinoje, kur dozavimo tikslumas,
vaisty tarpusavio sgveiky valdymas ir gydymo rezimy supaprastinimas turi esming reikSme
klinikiniams rezultatams (World Health Organization, 2019; Alomari et al., 2021).
Literatiroje pabréZiama, kad keliy veikliyjy medZziagy integravimas | vieng
individualizuotg vaistinj preparatg gali prisidéti prie geresnio gydymo laikymosi, sumazinti
klaidy tikimybe ir optimizuoti gydymo procesus, jei tokie sprendimai yra pagristi
moksliskai ir suderinti su reguliacine aplinka (Jamroz et al., 2019; EMA, 2022).
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Atsizvelgiant ] tai, individualizuoto dozavimo ir vaistinés sudéties MTEP kryptis laikytina
moksliskai pagrjsta ir strategiskai reikSminga kryptimi, leidziancia perkelti personalizuotos
medicinos principus i§ teorinio ir klinikinio sprendimy priémimo lygmens ] patj vaistinio
preparato kiirimo ir gamybos etapa. Si kryptis sudaro pagrinda tolesnéms MTEP veikloms,
orientuotoms ] technologijos validavima, klinikinés vertés irodymy kaupimg ir nuosekly
per¢jima prie aukStesniy technologijos brandos lygiy.

7.3.3. Farmacinés formos ir veikliyjy medziagy iSsiskyrimo profiliy MTEP kryptis
Technologinis ir mokslinis pagrindas

Farmacin¢ forma ir veikliyjy medziagy iSsiskyrimo profilis yra vieni esminiy veiksniy,
lemian¢iy vaistinio preparato terapinj veiksmingumg, sauguma ir paciento patirt].
Mokslingje literatiiroje pripaZjstama, kad net ir identiSkos veikliosios medziagos klinikinis
poveikis gali reikSmingai skirtis priklausomai nuo vaistinés formos, struktiiros ir
18siskyrimo kinetikos (Dressman & Reppas, 2010; EMA, 2022). Tradicinéje farmacijoje
Sie parametrai dazniausiai yra fiksuoti visai pacienty populiacijai, siekiant uZztikrinti
gamybos efektyvuma ir reguliacinj paprastuma.

Taciau toks standartizuotas poziliris ne visuomet atitinka individualius klinikinius
poreikius, ypac tais atvejais, kai biitina kontroliuoti veikliyjy medziagy i$siskyrimo greitj,
seka ar trukme. Literatiiroje pazymima, kad individualizuoti ar modifikuoti iSsiskyrimo
profiliai gali turéti reikSmingos jtakos gydymo toleravimui, nepageidaujamy reakcijy
daZniui ir gydymo laikymuisi (Siepmann & Siepmann, 2012; Jamro6z et al., 2019).

Trimacio vaisty spausdinimo technologijos sudaro galimybes kurti kompleksiskas
farmacinés formos architektiiras, kurios nejmanomos naudojant tradicinius gamybos
metodus. Tyrimai rodo, kad 3D spausdinimas leidZia tiksliai valdyti preparato viding
struktiira, sluoksniy i§déstyma, poringuma ir veikliyjy medziagy lokalizacija, taip sudarant
salygas kontroliuoti i§siskyrimo profilius viename individualizuotame preparate (Awad et
al., 2020; Alomari et al., 2021). Sis technologinis potencialas yra ypa¢ svarbus gydant
pacientus, kuriems taikomi sudétingi gydymo rezimai ar keliy veikliyjy medziagy deriniai.

Moksliniuose Saltiniuose taip pat pabréziama, kad farmacinés formos individualizavimas
gali prisidéti prie geresnio gydymo laikymosi, ypac¢ pediatrijoje ir geriatrin¢je medicinoje,
kur rijimo sunkumai, dozavimo nepatogumai ar nepriimtinos vaistinés formos yra dazna
gydymo nesékmés priezastis (World Health Organization, 2019; EMA, 2022). Taciau kartu
kokybés kontrolei, stabilumui ir reguliacinei atitik¢iai, todél tokie sprendimai turi biti
pagristi sisteminiais MTEP tyrimais (Norman et al., 2017).
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Atsizvelgiant ] tai, farmacinés formos ir i§siskyrimo profiliy MTEP kryptis yra moksliskai
pagrijsta ir strategiSkai svarbi siekiant sukurti individualizuota, bet kartu reguliaciSkai
suderinama farmakoterapijos sprendima. Si kryptis sudaro prielaidas tolesniems MTEP
etapams, orientuotiems ] technologijos stabilumo, pakartojamumo ir klinikinio
pritaikomumo vertinimg.

7.3.4. Skaitmeninés ir duomenimis gristos farmakoterapijos MTEP kryptis
Technologinis ir mokslinis pagrindas

Skaitmeniniai sprendimai tampa neatsiejama personalizuotos medicinos dalimi, nes
individualizuotas gydymas reikalauja sistemingo klinikiniy, farmakokinetiniy ir paciento
duomeny panaudojimo. Europos Sajungos ir tarptautiniuose politikos dokumentuose
pabréZziama, kad skaitmeniniy sveikatos sprendimy integracija yra bitina siekiant didesnio
gydymo efektyvumo, saugumo ir sveikatos sistemy tvarumo (European Commission,
2020; WHO, 2021).

Nepaisant to, mokslinéje literatiiroje pazymima, kad dauguma esamy skaitmeninés
sveikatos sprendimy apsiriboja sprendimy palaikymu, stebésena ar duomeny analize,
neturédami tiesioginés sasajos su vaistiniy preparaty gamybos procesu (Topol, 2019). Tai
sukuria atotriikj tarp klinikiniy sprendimy priémimo ir faktinio vaistinio preparato
pritaikymo konkreciam pacientui.

Duomenimis grista farmakoterapija, integruojanti klinikinius duomenis, farmakokinetinius
modelius ir gamybos procesus, literatiiroje vertinama kaip perspektyvi kryptis, leidZianti
pereiti prie labiau individualizuoty ir dinamiSky gydymo modeliy (Alomari et al., 2021;
EMA, 2022). Skaitmeniniy sprendimy integravimas ] individualizuoty vaistiniy preparaty

sprendimy palaikymo, bet ir tiesioginiu gamybos parametry formavimo pagrindu.

Moksliniai tyrimai rodo, kad tokios sistemos gali pagerinti dozavimo pagrjstuma,
sumazinti klaidy tikimybe ir uztikrinti geresnj atsekamumg per visa vaistinio preparato
gyvavimo ciklg, nuo klinikinio sprendimo iki galutinio produkto (FDA, 2017; European
Commission, 2020). Taciau kartu pabréziama, kad duomenimis gristos farmakoterapijos
plétra susiduria su reikSmingais i$Stkiais, susijusiais su duomeny kokybe,
interoperabilumu, kibernetiniu saugumu ir pacienty duomeny apsauga (WHO, 2021).
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Papildomai, algoritminiy sprendimy taikymas farmakoterapijoje kelia skaidrumo ir
atsakomybés klausimus, ypac tais atvejais, kai sprendimai daro tiesioging jtaka vaistinio
preparato sudécCiai ar dozavimui. Tod¢l literatiroje akcentuojama biitinybé derinti
technologines inovacijas su aiskiomis reguliacinémis ir etinémis gairémis (EMA, 2022;
European Commission, 2020).

Atsizvelgiant | tai, skaitmeninés ir duomenimis gristos farmakoterapijos MTEP kryptis
laikytina svarbia prielaida kuriant integruota, saugia ir reguliaciSkai suderinama
individualizuotos farmakoterapijos platforma. Si kryptis sudaro technologinj pagrinda
tolimesniems MTEP etapams, orientuotiems | duomeny integracijos, sprendimy
pagristumo ir sistemos patikimumo vertinimg.

7.3.5. Reguliacings atitikties ir klinikinés integracijos MTEP kryptis
Technologinis ir reguliacinis pagrindas

Farmacijos sektoriuje reguliacing atitiktis yra vienas esminiy veiksniy, lemian¢iy inovacijy
igyvendinamuma ir jy perkélima i klinikine praktika. Europos Sajungos reguliaciné sistema
yra orientuota j auksty kokybés, saugumo ir veiksmingumo standarty uztikrinima, todél bet
kokios naujos vaistiniy preparaty gamybos technologijos turi biiti vertinamos ne tik
technologiniu, bet ir teisiniu bei organizaciniu pozitiriu (European Medicines Agency,
2022).

Individualizuoty vaistiniy preparaty gamyba, ypa¢ decentralizuotoje ar ,,pagal poreikj‘
kokybés kontrolés uZtikrinimu, atsekamumu ir reguliaciniy reikalavimy taikymu
necentralizuotose struktiirose. Mokslingje ir reguliacinéje literatiiroje pabréZiama, kad
tokie modeliai gali turéti didel; inovacinj potenciala, taciau reikalauja aiskiy procediiriniy
ir institucinés atsakomybés sprendimy (EMA, 2022; FDA, 2017).

Europos vaisty agentiira ir Europos Komisija pastaraisiais metais aktyviai analizuoja
paZzangios gamybos technologijy, jskaitant 3D spausdinima, taikymo galimybes
farmacijoje, akcentuodamos poreikj uZztikrinti geros gamybos praktikos (GMP) principy
laikymasi, duomeny atsekamuma ir aiSky procesy dokumentavimg (European
Commission, 2020; EMA, 2022). Sie dokumentai pabrézia, kad technologinis lankstumas
turi buiti suderintas su reguliaciniu aiSkumu, ypac tais atvejais, kai gamyba vykdoma arciau
klinikinés aplinkos.
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Layer Pharma MTEP kryptis $ioje srityje orientuota j sisteming¢ reguliacines ir klinikinés
aplinkos analize bei sprendimy kiirima, leidziant] naujg technologija integruoti j esamas
sveikatos prieziliros sistemas nepazeidziant galiojanCiy teisiniy, etiniy ir kokybés
reikalavimy. Sis pozidris atitinka ,,Horizon Europe“ programos likes¢ius, kuriuose
pabréziamas inovacijy saugumas, patikimumas ir visuomeninis pasitiké¢jimas (European
Commission, 2021).

Pagrindinés MTEP veiklos

Sios krypties MTEP veiklos apima:

e Europos vaisty agentiros (EMA), geros gamybos praktikos (GMP) ir nacionaliniy
reguliaciniy gairiy taikymo individualizuotai ir decentralizuotai vaistiniy preparaty
gamybai analize;

e decentralizuotos gamybos kokybés kontrolés, dokumentavimo ir auditavimo
modeliy kiirima;

¢ technologijos diegimo klinikiniuose kontekstuose scenarijy vertinima, atsizvelgiant
1 gydymo jstaigy ir vaistiniy veiklos specifika;

e sveikatos prieziiiros specialisty vaidmens, atsakomybés ir kompetencijy
pasiskirstymo analiz¢ individualizuotos gamybos kontekste.

e Sios veiklos sudaro metodologinj pagrinda reguliacikai suderinamam
technologijos vystymui ir tolesniam jos demonstravimui klinikinéje aplinkoje.

Ribojimai ir atviri klausimai

Vienas esminiy atviry klausimy, identifikuojamy tiek moksliniuose tyrimuose, tiek
reguliaciniuose dokumentuose, yra atsakomybés riby apibrézimas tarp technologijos
tiekejo, sveikatos prieziiiros jstaigos ir individualiy specialisty decentralizuotos gamybos
atveju (EMA, 2022). Taip pat aktualus klausimas, kaip uztikrinti vienodg ir patikimg
kokybés lygi skirtingose gamybos vietose, iSlaikant reikiamg procesy lankstuma.

Sie aspektai reikalauja sistemingo MTEP darbo ir pilotiniy projekty, kuriy metu biity
testuojami praktikoje veikiantys reguliaciniai ir organizaciniai modeliai, suderinami su
galiojancia ES teisine sistema.

Numatomi MTEP rezultatai
Igyvendinus §ig MTEP kryptj, numatoma pasiekti Siuos rezultatus:

e parengtas reguliacinés integracijos gaires individualizuotai farmakoterapijai;
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e suformuoti kokybés valdymo, atsekamumo ir dokumentavimo modeliai
decentralizuotos gamybos kontekste;

e parengti klinikinés integracijos scenarijai, pritaikyti skirtingiems sveikatos
priezitiros modeliams;

e sukurtas metodologinis pagrindas technologijos sertifikavimui ir pasirengimui TRL
89 etapams.

Si kryptis uztikrina, kad Layer Pharma MTEP veiklos biity orientuotos j realy, saugy ir
tvary technologijos pritaikyma sveikatos sistemoje.

7.3.6. MTEP kryp¢iy tarpusavio sgveika ir integruotas poveikis

Layer Pharma MTEP kryptys yra tarpusavyje glaudziai susijusios ir vystomos kaip
vientisa, integruota sistema, o ne atskiros technologinés iniciatyvos. Mokslinéje literatiiroje
pabréziama, kad kompleksiniy sveikatos technologijy sékme priklauso nuo gebgjimo
suderinti technologinius, klinikinius, skaitmeninius ir reguliacinius aspektus j nuoseklig
inovacijy ekosistema (Topol, 2019; European Commission, 2021).

Individualizuotas dozavimas, farmacinés formos dizainas, duomenimis grjsti sprendimai ir
reguliaciné integracija sudaro tarpusavyje priklausomy elementy visumg, leidZiancig
uztikrinti technologijos funkcionalumg, sauguma ir pritaikomuma realiomis klinikinémis
salygomis. Siy krypéiy saveika leidZia sistemingai mazinti technologine ir organizacing
rizikg, nes kiekvienas MTEP komponentas vystomas atsizvelgiant ] kity sriciy
reikalavimus ir apribojimus.

Integruotas MTEP poziiiris taip pat sudaro prielaidas efektyvesniam peréjimui tarp
technologijos brandos lygiy, nes technologiniai sprendimai nuo ankstyvyjy etapy derinami
su klinikinés praktikos ir reguliacinés aplinkos realijomis. Toks poZiiiris atitinka ,,Horizon
Europe® programos principus, kuriuose pabrézZiamas sisteminis inovacijy poveikis ir jy
integracija j visuomenines sistemas (European Commission, 2021).

Apibendrinant, MTEP kryp¢iy tarpusavio sgveika sudaro tvirtag pagrindg Layer Pharma
technologijos tolimesnei plétrai, jos vertinimui, demonstravimui ir diegimui
tarptautiniuose ,,Horizon Europe* lygmens inovacijy projektuose.
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8. Partnerystés galimybés

Siame skyriuje nagrinéjamos ,,.Layer Pharma® partnerystés galimybés kaip strateginis
instrumentas technologijos vystymui, riziky mazinimui ir integracijai j Europos sveikatos
priezitros ekosistemg. Partnerystés vertinamos ne kaip pagalbinis elementas, bet kaip
esminé inovacijy infrastruktiiros dalis, leidzianti sujungti mokslinius tyrimus, kliniking
praktika, technologinj vystymg ir visuomeninj poveikj. Toks pozitiris atitinka ,,Horizon
Europe® projekty logika, kurioje konsorciumo sudétis, kompetencijy papildomumas ir
igyvendinimo pajégumai vertinami kaip vieni i$ pagrindiniy sékmeés veiksniy (European
Commission, 2021a).

8.1. Partnerystés ekosistemos struktiira ir logika

,Layer Pharma® partnerystés formuojamos kaip tarpdisciplininé ir daugiapakopé
ekosistema, pritaikyta skirtingiems technologijos brandos (TRL) etapams. Atsizvelgiant |
tai, kad personalizuotos farmakoterapijos technologijos apima mokslinius, klinikinius,
technologinius ir reguliacinius i$8iikius, vieno tipo partnerysté néra pakankama visam
inovacijos ciklui. Todél partnerystés modelis grindziamas etapiniu jsitraukimu ir aiskiai
apibréztais vaidmenimis, siekiant uztikrinti, kad technologijos vystymas atitikty TRL
logika ir inovacijy diegimo reikalavimus (European Commission, 2017; European
Commission, 2021a).

Partnerystés ekosistemos logika grindziama S§iais principais:

e kompetencijy papildomumas, kai partneriai suteikia specifines zinias ar
infrastrukttira, kuri néra vystoma ,,Layer Pharma“ viduje;

e etapinis jsitraukimas, leidziantis skirtingiems partneriams dalyvauti skirtinguose
technologijos vystymo etapuose pagal TRL (European Commission, 2017);

e reguliacinis ir etinis suderinamumas, uztikrinantis atitiktj Europos Sgjungos
klinikiniy tyrimy, duomeny apsaugos ir kokybés reikalavimams (Regulation (EU)
536/2014; Regulation (EU) 2016/679);

e ilgalaiké verté, orientuota ne tik j projektinius rezultatus, bet ir j tvarios inovacijy
platformos kiirima, kuri gali bti tesiama keliuose finansavimo cikluose (European
Commission, 2021a).

Tokiu budu partnerystés tampa struktiiriniu mechanizmu, leidzian¢iu technologijai
nuosekliai pereiti nuo MTEP iki praktinio diegimo, kartu mazinant technologing, klinikine,
reguliacine ir organizacing rizikg.
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Lentelé 8-1. Partneriy tipai pagal technologijos brandos etapg (TRL) ir pagrindines

funkcijas
Partneriy tipas Tipinis TRL Pagrindiné verté / funkcijos
etapas
Akademinegs institucijos ir tyrimy 47 Mokslinis pagrindimas, metodikos,
centrai medziagy ir procesy tyrimai, validacija
Klinikiniai partneriai (ligoninés, Klinikinis vertinimas, darbo srauty
.. . . 6-8 . : _
klinikos, tyrimy centrai) testavimas, etika, GCP procediiros
Technologinés MV] / inzineriniai 5.g Automatizavimas, jrangos pritaikymas,
partneriai patikimumas, mastelio didinimas
Kokybés ir reguliaciniai partneriai 6-9 Dokumentacija, auditabilumas,
(GMP/GCP ekspertai) atsekamumas, atitikties modeliai
Pacienty organizacijos / NVO horlgontalus Prnrntlnuma?,_et'l-k.a, paciento perspektyva,
vaidmuo pasitikéjimo stiprinimas
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8.1.1. Esamos mokslinés ir tyrimy partnerystés

,Layer Pharma® jau yra jgyvendinusi kryptingas moksliniy tyrimy ir eksperimentinés
plétros (MTEP) veiklas, kurios sudaré technologinj ir metodologinj pagrindg tolesniam 3D
vaisty spausdinimo technologijos vystymui. Esminiu $iy veikly atskaitos taSku laikytinas
Jmones jgyvendintas MTEP projektas ,,Vaisty 3D spausdinimo technologijos tyrimai ir
kiirimas®, projekto Nr. 13.1.1-LVPA-K-856-01-0109, vykdytas 2020 m. rugs¢jo mén. —
2023 m. gruodzio mén.(Layer Pharma, vidiniai duomenys, 2023).

Projekto metu buvo sukurta ir sustiprinta ,,Layer Pharma* MTEP infrastruktiira bei padéti
technologiniai pagrindai iSmanios, personalizuotos 3D farmacinés tabletés technologijai.
Veiklos orientuotos j fundamentiniy ir taikomyjy tyrimy derinimg, leidusj pereiti nuo
konceptualiy sprendimy prie veikian¢iy laboratoriniy ir pusiau gamybiniy prototipy, kas
atitinka TRL metodologijos logika (European Commission, 2017).

Igyvendinant projekta vykdytos pagrindinés MTEP veiklos:

e sukurta jmonés vidiné MTEP infrastruktiira, leidZianti vykdyti 3D vaisty
spausdinimo technologinius ir medziagotyros tyrimus;

e sukurti vaistiniy ir riSan¢iyjy medziagy kompozitai, tinkami 3D spausdinimui ir
leidziantys valdyti veikliyjy medziagy atpalaidavimo kinetika;

e sukurta pradiné 3D farmacinés tabletés architekttra, leidZianti integruoti kelias
veikligsias medziagas vienoje vaistingje formoje, atskirti tarpusavyje
nesuderinamas medZiagas ir valdyti jy atpalaidavimo profilius;

e parengtas ir iSbandytas personalizuotos tabletés gamybos protokolas;
e pagaminta ir jvertinta bandomoji 3D spausdinty tableciy partija.

Remiantis turima informacija, projekto rezultatai sudaré prielaidas pasiekti technologijos
brandos lygj, atitinkant] TRL 6(technologijos demonstravimas atitinkamoje, laboratorinei
artimoje aplinkoje), kaip tai apibréZia Europos Komisijos TRL metodologija (European
Commission, 2017). Pazymétina, kad TRL 7 (sistemos demonstravimas operacingje
aplinkoje) Siame dokumente nenurodomas kaip pasiektas, jei néra pateikiamy klinikinio ar
operacinio demonstravimo jrodymy, suderinty su GCP ir klinikiniy tyrimy reglamentavimu
(ICH, 2016; Regulation (EU) 536/2014).
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8.1.2. Akademings institucijos ir tyrimy centrai

Akademiniai partneriai atlieka esminj vaidmenj ,Layer Pharma®“ technologijos
moksliniame pagrindime ir metodologiniame vystyme. Universitetai ir tyrimy centrai
suteikia prieigg prie specializuoty laboratorijy, tyrimy infrastruktiiros ir ekspertiniy ziniy
farmacijos, biomedicinos, medziagy mokslo bei 3D spausdinimo srityse. Mokslinéje
literatiroje 3D spausdinimas farmacijoje vertinamas kaip perspektyvi platforma dozuotés
individualizavimui ir farmacinés formos dizaino pritaikymui (Norman et al., 2017; Jamréz
et al., 2018).

Akademiniy partneriy indélis apima:
o veikliyjy medziagy stabilumo, suderinamumo ir sgveiky tyrimus;
e farmakokinetiniy ir farmakodinaminiy modeliy kiirima;
e 3D vaisty spausdinimo parametry optimizavima;
e mokslini MTEP veikly pagrindimg ir rezultaty validacija.

Tokio tipo partnerystés dazniausiai aktualios TRL 5—7 etapams ir sudaro pereinamajj tilta
tarp fundamentiniy tyrimy ir klinikinio taikymo (European Commission, 2017).

Medicinos jstaigos, ypaC universitetinés ligoninés ir specializuotos klinikos, yra biitinos
technologijos vertinimui realioms naudojimo salygoms artimuose klinikiniuose

klinikinés praktikos (GCP) reikalavimy laikymasi, o tai yra butina salyga, kai technologija
vertinama klinikiniuose kontekstuose (ICH, 2016; Regulation (EU) 536/2014).

Klinikiniy partneriy vaidmuo apima:
e pilotiniy studijy ir klinikiniy vertinimy planavima ir vykdyma (kai taikytina);
e pacienty jtraukimo, informuoto sutikimo ir etikos procediiry uztikrinima;
e gydytojy ir vaistininky darbo srauty analizg;
e technologijos poveikio klinikiniams rezultatams ir paciento patir¢iai vertinimag.

Sios partnerystés yra kritinés TRL 7—8 etapams, kai technologija pereina j realiy procesy
testavimo ir sisteminés integracijos faze (European Commission, 2017).
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8.1.4. MVI ir technologinés jmonés

Technologinés mazos ir vidutinés jmonés (MV]) papildo ,,Layer Pharma* kompetencijas
inZinerijos, automatizavimo ir jrangos vystymo srityse. Sie partneriai ypa¢ svarbiis
pereinant nuo prototipiniy sprendimy prie stabilios, pakartojamos ir diegimui parengtos
technologijos, kai butina uztikrinti proceso patikimuma, kokybés kontrolés integraluma bei
atsekamumg (European Commission, 2017; EMA, 2022).

Partnerystés su MV] apima:
e technologiniy komponenty ir medziagy kiirima;
e gamybos procesy automatizavima ir optimizavima;
e jrangos pritaikyma klinikiniam ir decentralizuotam naudojimui;

e sistemos patikimumo didinimg ir mastelio plétros sprendinius.

8.1.5. Nevyriausybinés organizacijos ir pacienty atstovai

Nevyriausybinés organizacijos ir pacienty atstovavimo grupés suteikia galimybe integruoti
paciento perspektyva ir visuomeninius aspektus j technologijos kiirimg. Tai padeda anksti
identifikuoti priimtinumo, komunikacijos, etikos ir socialinio poveikio klausimus, kurie
yra svarbils diegiant sveikatos inovacijas (WHO, 2015).

Jy indélis apima:
e pacienty poreikiy ir patirCiy analize;
e ctikos ir socialinio poveikio prieziiirg;
e visuomenés pasitikejimo inovacijomis stiprinima;

e technologijos priimtinumo vertinima.
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8.1.6. Europos inovacijy tinklai ir tarptautinés iniciatyvos

Dalyvavimas Europos inovacijy tinkluose ir tarptautinése iniciatyvose leidzia ,,Layer
Pharma“ tapti platesnés Europos inovacijy ekosistemos dalimi, telkti tarptautinius
konsorciumus ir dalyvauti bendruose MTEP projektuose. Tokios partnerystés didina
strategin] matomuma, stiprina rySius su mokslo, technologijy ir sveikatos politikos
bendruomenémis bei sudaro prielaidas kryptingam jsitraukimui j ,,Horizon Europe*
finansuojamas veiklas (European Commission, 2021a).

8.2. Partneriy vertinimo kriterijai

»Layer Pharma® partneriy atranka grindziama strukttiruota vertinimo sistema, kurios
tikslas — uztikrinti, kad kiekviena partnerysté tiesiogiai prisidéty prie technologijos
vystymo, mazinty rizikas ir biity suderinama su ilgalaikiais MTEP bei diegimo tikslais.
Skirtingai nuo ad hoc bendradarbiavimo, partneriy pasirinkimas laikomas strateginiu
sprendimu, turinciu tiesiogine jtaka technologijos brandai, projekto s¢kmei ir reguliaciniam
priimtinumui. Tokia logika atitinka ,,Horizon Europe® projekty vertinimo principus, kai
analizuojami konsorciumo pajégumai ir partneriy indélio pagristumas (European
Commission, 2021a).

Lentelé 8-2. Partneriy vertinimo kriterijy santrauka

Kriterijy grupe Vertinimo aspektai Pritaikymo svarba

Moksliné 1r”techn010g1ne Ekspgr@;e, pubhkapuos, projektai, Krititka TRL 5-7
kompetencija praktiniai rezultatai
Infr.astrukj[ura ir operaciniail Laboratorljos, .khmklnes bazes, Krititka TRL 6-8
pajégumai jranga, resursai

GMP/GCP patirtis, dokumentacija,

auditabilumas KritiSka TRL 6-9

Reguliacing ir etiné patirtis

Projektiné ir administraciné |Konsorciumy valdymas, ataskaitos, |KritiSka ,,Horizon

patirtis finansai Europe*
Vertybinis suderinamumas ir| Atsakingos inovacijos, paciento Aktualu visais
tvarumas interesas, tvarumas etapais
Riziky valdymas ir Sprendimy priémimas, testinumas, | Aktualu visais
lankstumas prisitaikymas etapais
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8.2.1. Mokslin¢ ir technologiné kompetencija

Vienas pagrindiniy partneriy atrankos kriterijy yra jy turima moksliné ir technologiné
kompetencija srityse, tiesiogiai susijusiose su ,,Layer Pharma*“ MTEP kryptimis. Partneriai
turi demonstruoti ne tik teorines zinias, bet ir praktine patirt] vykdant tyrimus ar kuriant
technologinius sprendimus, kuriy rezultatai gali biiti integruojami ] realias sistemas
(European Commission, 2021a).

8.2.2. Infrastruktira ir operaciniai pajégumai

Partneriy infrastruktiira ir operaciniai pajégumai yra kritiSkai svarbiis siekiant uztikrinti
MTEP veikly jgyvendinamuma. Tai apima laboratoring ir kliniking bazg, technologing
irangg, duomeny analizés pajégumus bei Zmogiskuosius resursus (European Commission,
2021a).

8.2.3. Reguliacin¢ ir etin¢ patirtis

Sveikatos technologijy srityje partneriy gebéjimas dirbti pagal galiojancius reguliacinius ir
etinius reikalavimus yra biitina salyga sékmingam technologijos vystymui. Vertinama
patirtis dirbant pagal EMA, GMP ir GCP principus bei klinikiniy tyrimy ir duomeny
apsaugos reglamentus (EMA, 2022; ICH, 2016; Regulation (EU) 536/2014; Regulation
(EU) 2016/679).

8.2.4. Projektiné ir administraciné patirtis

Kadangi ,,Layer Pharma* siekia dalyvauti tarptautiniuose MTEP projektuose, partneriy
projektiné ir administraciné patirtis yra svarbi uZtikrinant atitiktj finansavimo, terminy ir
ataskaity teikimo reikalavimams (European Commission, 2021a).

8.2.5. Vertybinis suderinamumas ir tvarumo principai

Partnerystés turi biiti suderinamos su atsakingy inovacijy kiirimo principais, paciento
interesy prioritetu, tvarumu ir socialine atsakomybe (WHO, 2015; European Commission,
2021a).

8.2.6. Riziky valdymo ir lankstumo vertinimas

Inovacijy projektai neiSvengiamai susiduria su technologiniais, organizaciniais ir iSoriniais
18Stikiais, todel vertinamas partneriy gebéjimas valdyti rizikas, uZtikrinti veikly testinuma
ir prisitaikyti prie poky¢iy (European Commission, 2021a; ISO, 2018).
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8.2.7. Partneriy vertinimo sistemos reikSmé technologijos vystymui

Apibendrinant, partneriy atrankos ir vertinimo sistema leidzia sistemiskai pasirinkti
partnerius, kurie papildo kompetencijas, prisideda prie technologijos brandos didinimo,
mazina rizikas ir kuria ilgalaike verte. Tai sudaro pagrindg skaidriam ir efektyviam
bendradarbiavimui visuose technologijos vystymo etapuose bei atitinka ,,Horizon Europe*
programos liikesCius dél partnerystés kokybés ir poveikio (European Commission, 2021a).

8.3. Bendradarbiavimo modeliai ir partnerystés struktiiros

»Layer Pharma* bendradarbiavimo modeliai kuriami taip, kad atspindéty technologijos
vystymo eigag per skirtingus TRL etapus ir uztikrinty reikiamy kompetencijy jsitraukima
kiekviename etape. Partnerystés néra suvokiamos kaip vienkartiniai projektiniai
susitarimai — jos formuojamos kaip dinamiSkos struktiiros, galincios evoliucionuoti kartu
su technologijos branda ir kintanciais MTEP bei diegimo poreikiais (European
Commission, 2017; European Commission, 2021a).

8.3.1. Tyrimy ir technologinés plétros partnerystés (TRL 6 — TRL 7)

Ankstyvajame technologijos vystymo etape bendradarbiavimo modelis orientuotas i
technologinés platformos tobulinimg ir metodiky validavima. Dominuoja partnerystés su
akademinémis institucijomis, tyrimy centrais ir specializuotomis technologinémis MV]
(European Commission, 2017).

8.3.2. Klinikinio demonstravimo partnerystés (TRL 7)

Pasiekus TRL 7, bendradarbiavimo modelis persiorientuoja j sistemos demonstravima
operacingje aplinkoje, jtraukiant universitetines ligonines ir klinikiniy tyrimy centrus,
laikantis GCP reikalavimy (European Commission, 2017; ICH, 2016). Sis etapas
dokumente apibréZiamas kaip tikslinis, o ne kaip jau jvykes, jei néra pateikiamy jrodymy.

8.3.3. Technologinés ir pramoninés partnerystés (TRL 7 — TRL 8)

Sios partnerystés orientuotos j sprendimy stabilizavima, automatizavima ir pritaikyma
diegimui, integruojant kokybés kontrolés bei atsekamumo sprendinius (EMA, 2022).

8.3.4. Pilotinio diegimo ir validacijos partnerystés (TRL 8)

TRL 8 etape modeliai orientuojami j riboto masto diegima pasirinktuose kontekstuose,
vertinant naudotojy patirtj, sistemos patikimumg ir kaupiant ilgalaikius duomenis
(European Commission, 2017).
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8.3.5. Reguliacinés ir sisteminés integracijos partnerystés (TRL 8 — TRL 9)

Siame etape bendradarbiaujama su reguliaciniais ekspertais, kokybés sistemy specialistais
ir sveikatos politikos formuotojais, siekiant parengti dokumentacija sertifikavimui, auditui
ir tvariam diegimui (EMA, 2022; European Commission, 2021a).

8.3.6. Nevyriausybiniy organizacijy ir pacienty vaidmuo

Pacienty organizacijos jtraukiamos horizontaliai visuose etapuose, siekiant uZztikrinti
priimtinumo vertinima, etiniy aspekty stebéseng ir pasitikejimo stiprinimg (WHO, 2015).

8.3.7. Bendradarbiavimo modeliy lankstumas ir evoliucija

Partnerystés gali buti ple¢iamos ar transformuojamos atsizvelgiant j pasiektus rezultatus ir
iSorinius veiksnius. Toks lankstumas leidzia prisitaikyti prie kintanc¢ios reguliacinés
aplinkos ir technologiniy i$stkiy (European Commission, 2021a).

8.3.8. Reik§me ,,Horizon Europe* vertinimo kontekste

Apibendrinant, bendradarbiavimo modeliai sudaro struktiruota kelia nuo MTEP iki
integracijos ] sveikatos priezitros praktika ir atitinka ,,Horizon Europe* reikalavimus
tarpsektoriniam bendradarbiavimui bei jgyvendinamumo pagristumui (European
Commission, 2021a).

8.4. Partnerystes kaip technologings ir sistemingés rizikos maZinimo mechanizmas

,Layer Pharma* kuriama technologija apima auksto sudétingumo sprendimus, kuriuose

inovacijos neiSvengiamai susijusios su padidintu neapibréZtumu, todél partnerystés
vertinamos kaip integruotas rizikos valdymo mechanizmas, padedantis sistemingai
identifikuoti, paskirstyti ir mazinti rizikas visame technologijos vystymo cikle (ISO, 2018;
European Commission, 2021a).

8.4.1. Technologinés rizikos mazZinimas

Partnerystés su akademinémis institucijomis ir technologinémis MV] leidzia maZinti
technologing rizika, atliekant nepriklausomg validacija, testuojant sprendimus skirtingomis
salygomis ir anksti identifikuojant apribojimus (European Commission, 2017).

8.4.2. Klinikinés ir pacienty saugos rizikos mazinimas

Bendradarbiavimas su klinikiniais partneriais leidZia uZtikrinti, kad klinikinio vertinimo
veiklos bty vykdomos laikantis etikos ir GCP principy, taip maZinant paciento saugos
rizikas ankstyvoje stadijoje (ICH, 2016; Regulation (EU) 536/2014).

8.4.3. Reguliacinés rizikos mazinimas
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Partnerystés su reguliacing patirtj turinciais subjektais leidzia anksti integruoti EMA ir
GMP logika, uztikrinti dokumentacijos auditabilumg ir sumazinti vélyvyjy etapy
neatitik¢iy rizikg (EMA, 2022).

8.4.4. Organizacings ir projektinés rizikos mazinimas

Struktiiruotos partnerystés leidzia aiskiai paskirstyti vaidmenis, mazinti veikly dubliavima,
gerinti koordinavimg ir uztikrinti veikly testinuma, kas ypac¢ aktualu tarptautiniy projekty
kontekste (European Commission, 2021a).

8.4.5. Socialinés, etinés ir visuomeninés rizikos mazinimas

NVO ir pacienty atstovy jtraukimas padeda anksti identifikuoti etinius konfliktus, didinti
priimtinumag ir pasitikéjimg inovacijomis, taip mazinant reputacines rizikas (WHO, 2015).

8.4.6. Integruotas rizikos valdymo pozitiris

Partnerystés veikia kaip integruota rizikos valdymo sistema, leidzianti kritines rizikas
identifikuoti laiku ir priimti labiau pagristus technologinius bei strateginius sprendimus
(ISO, 2018; European Commission, 2021a).

8.4.7. Skyriaus reik§mé ,,Horizon Europe® vertinimo kontekste

Partnerystés kaip rizikos mazinimo mechanizmas yra esminis aspektas ,,Horizon Europe*
projektuose. Pateiktas pozitris rodo, kad ,,Layer Pharma* planuoja sistemiskai valdyti
technologines, klinikines, reguliacines, organizacines ir socialines rizikas, o tai didina
1gyvendinamumo tikimybg ir sustiprina projekto patikimuma vertinant poveikj bei diegimo
realistiSkumg (European Commission, 2021a).

9. Finansavimo ir paraiSky galimybés

Layer Pharma kuriama 3D vaistiniy preparaty gamybos technologija yra pasiekusi tokj
technologinés brandos lygj, kuriame finansavimo instrumenty pasirinkimas tampa
neatsiejama technologijos vystymo strategijos dalimi. TRL 6 stadijoje finansavimas
paprastai nukreipiamas ] technologijos demonstravimg atitinkamoje aplinkoje, proceso
pakartojamumo ir kokybés uZtikrinimo stiprinima, duomeny generavimg klinikinei bei
reguliacinei argumentacijai ir pasirengima pereiti } aukStesnius TRL etapus (European
Commission, 2024a; European Commission, 2023).
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,Horizon Europe* sistema Siam etapui yra tinkama d¢l aiskiai apibrézty veiksmy tipy (RIA,
IA, CSA) ir standartizuoty finansavimo taisykliy, leidzian¢iy planuoti nuosekly kelig nuo
technologinio validavimo iki pilotinio diegimo bei pasirengimo komercializacijai
(European Commission, 2024a; European Commission, 2023). Atskirai pazymétina, kad,
paraleliai konsorciuminéms priemonéms, Europos inovacijy tarybos (EIC) instrumentai
suteikia galimybe finansuoti jmonés lygiu orientuota peréjimga j rinkai artimesnes stadijas,
kai technologija jau yra pakankamai subrendusi (European Commission, 2025).

9.1. Finansavimo instrumenty logika pagal technologing branda

Siekiant iSvengti paraisky rengimo fragmentacijos, finansavimo instrumentai turéty biiti
vertinami kaip nuosekli ,,finansavimo grandiné“, kuri atitinka technologijos branda,
planuojamy veikly pobudj ir duomeny poreiki. TRL 6 kontekste prioritetas teikiamas
veikloms, kurios didina technologijos patikimuma, validuoja kritinius kokybés parametrus,
stiprina klinikinio demonstravimo prielaidas ir jtvirtina reguliacinés atitikties logika
(European Commission, 2023). Finansavimo instrumenty pasirinkimas priklausomai nuo
TRL ar paskirties, apibendrintas Zemiau pateiktoje lenteléje.
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9-1 lentelé. Finansavimo instrumenty pasirinkimo galimybés

Instrumentas /
veiksmo tipas

Pagrindiné paskirtis

Tipiskas TRL
taikymas

Layer Pharma taikymo logika TRL

6 kontekste

RIA (Research
and Innovation
Actions)

IA (Innovation
Actions)

CSA
(Coordination
and Support
Actions)

EIC Accelerator

(EIC)

Mokslinis ir technologinis
pagrindimas, metodiky ir
sprendiniy validacija

Demonstravimas /
validacija realioms
salygoms artimoje ar
realioje aplinkoje,
integravimas j procesus

Tinklaveika,
standartizacija, metodinés
gairés, pasirengimas,
konsorciumo stiprinimas

Imonés mastelio
didinimas, rinkos
parengtis,
komercializacijos
pasirengimas

TRL ~4-6
(— 6-7)

TRL ~6—-8

Horizontalus

TRL ~6-8

Tikslinga, kai reikia stiprinti
mokslinj pagrindima, optimizuoti
parametrus, gauti papildomy
jrodymy apie stabiluma,
pakartojamuma, i$siskyrimo
profiliy valdyma, duomeny
modeliavimg

Tikslinga, kai planuojama
demonstraciné integracija j darbo
srautus (pvz., vaistiné, gydymo
istaiga), procediiry, kokybés
kontrolés ir atsekamumo testavimas

Tikslinga kaip parengiamoji
priemoné: duomeny valdymo
modeliai, etikos / reguliacinés

strategijos suderinimas,
konsorciumo formavimas

Tikslinga vélesniame Zingsnyje, kai
suformuojamas aiskus diegimo ir
reguliacinis planas; galima derinti
dotacijg ir investicijas (European
Commission, 2025)

Pastaba: TRL sqvokos ir peréjimo logika taikoma pagal ,, Horizon Europe* bendruosius

apibréZimus. (European Commission, 2023)
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9.2. Finansavimo sglygos, intensyvumas ir biudzeto logika

,Horizon Europe* finansavimo taisyklés yra standartizuotos per Modeling dotacijos sutart]
(Model Grant Agreement, MGA), kuri apibrézia finansavimo intensyvuma pagal veiksmo
tipg ir numato vieningg netiesioginiy islaidy (overhead) taikymo principa (European
Commission, 2024a). Sios taisyklés leidzia i§ anksto sukonstruoti realistiska biudZeto
struktiirg, aiSkiai paskirstant veiklas tarp jmonés, akademiniy ir klinikiniy partneriy.

9-2 lenteleé. ,, Horizon Europe“ finansavimo intensyvumas ir taikymo ypatumai (santrauka

Netiesioginés i§laidos

Praktiné reik§mé Layer Pharma
(TRL 6)

pagal MGA)
Veiksmo Finansavimo
tipas intensyvumas
. o/ 4
RIA Iki 100 % tinkamy

IA

CSA

i§laidy

Dazniausiai iki 70 %
pelno siekiantiems
subjektams; iki 100 % ne
pelno subjektams

Iki 100 % tinkamy
iSlaidy

25 % fiksuota norma nuo
tinkamy tiesioginiy
iSlaidy (su iSimtimis

pagal taisykles)

25 % fiksuota norma nuo
tinkamy tiesioginiy
iSlaidy (su iSimtimis

pagal taisykles)

25 % fiksuota norma nuo

tinkamy tiesioginiy
iSlaidy (su iSimtimis

pagal taisykles)

(Saltinis: European Commission, 2024a)

Maksimaliai maZzina finansing
rizika, tinka metodiniam
pagrindimui ir technologinei
validacijai

Leidzia atlikti demonstravimg ir
integracija j procesus, taciau
jmonés daliai reikia didesnio

nuosavo indélio planavimo

Tinka konsorciumo, metodiky,
standartizacijos ir parengiamyjy
dokumenty kiirimui

Papildomai, EIC Accelerator instrumentas leidZia finansuoti didesnés rizikos inovacijy
vystyma ir rinkos parengtj, jskaitant dotacijos komponenta (iki nustatyty riby) ir investicinj
komponenta, priklausomai nuo programos salygy (European Commission, 2025). Sio
instrumento panaudojimas Layer Pharma atveju logiskai seka po to, kai konsorciuminémis
veiklomis sustiprinamas technologinis ir reguliacinis pagrindimas bei suformuojamas

aiSkus diegimo scenarijus.
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9.3. Skyriaus apibendrinimas

Siame skyriuje jvertintos bendros Europos Sajungos finansavimo galimybés, kurios i§
principo yra suderinamos su Layer Pharma kuriamos 3D vaistiniy preparaty gamybos
technologijos dabartiniu technologinés brandos lygiu (TRL 6). Analiz¢ grindziama
,Horizon Europe programoje taikoma veiksmy tipy logika ir standartinémis finansavimo
taisyklémis, neidentifikuojant konkreciy kvietimy ar projektiniy sprendimy.

Parodyta, kad skirtingi veiksmo tipai (RIA, IA, CSA) ir Europos inovacijy tarybos
instrumentai i§ esmes atliepia skirtingus technologijos vystymo etapus — nuo technologinio
pagrindimo ir validacijos iki demonstravimo ir pasirengimo platesniam diegimui. Sie
instrumentai sudaro nuoseklig finansavimo struktirg, taciau jy taikymas priklauso nuo
konkreciy veikly apimties, partnerystés sudéties ir tuo metu galiojanciy kvietimy salygy.

Skyrius apsiriboja finansavimo aplinkos apraS§ymu ir jos suderinamumo su technologijos
brandos lygiu vertinimu. Konkreciy kvietimy analizeé, paraiSky struktiiravimas ir projekty
planavimas laikomi atskiro, vélesnio etapo uzdaviniu.

10. SWOT analizé

Siame skyriuje pateikiama Layer Pharma technologijos SWOT analizé orientuota ne j
bendra verslo aplinka, bet j technologijos vystyma, jos brandg ir tinkamuma ,,Horizon
Europe finansuojamiems MTEP projektams. Analizé vertina stiprybes, silpnybes,
galimybes ir grésmes per technologinio jgyvendinamumo, partnerystés, reguliacinés
aplinkos ir poveikio Europos sveikatos sistemai prizme.

10.1. Stiprybés (Strengths)

Viena esminiy Layer Pharma stiprybiy yra paZangi 3D vaisty spausdinimo technologija,
leidzianti pereiti nuo standartizuotos farmakoterapijos prie individualizuoty vaistiniy
preparaty kiirimo. Skirtingai nuo tradiciniy gamybos modeliy, $i technologija suteikia
galimybe tiksliai pritaikyti tiek doze, tiek farmacing forma konkreciam pacientu,
atsizvelgiant j klinikinius ir terapinius poreikius.

Technologijos gebéjimas integruoti kelias veikligsias medziagas j vieng individualizuota
preparatg sudaro prielaidas spresti polifarmacijos ir gydymo laikymosi problemas, ypac
onkologijoje, létiniy ligy gydyme, pediatrijoje ir geriatrinéje medicinoje. Tai suteikia
technologijai aiSky klinikinj taikyma, kuris yra ypac svarbus ,,Horizon Europe® vertinimo
kontekste.
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Papildoma stiprybé — technologijos suderinamumas su tvarumo principais. ,,Pagal poreikj‘
gamybos modelis leidzia mazinti pertekling vaisty gamyba, atlieky susidaryma ir logistikos
apkrova, kas tiesiogiai siejasi su ES tvarumo ir sveikatos sistemy efektyvinimo tikslais.

Galiausiai, technologijos pasiektas TRL 6 lygis rodo, kad sprendimas jau perzengé
koncepcing stadijg ir yra tinkamas demonstravimui realioms saglygoms artimoje aplinkoje.
Tai yra esminé stiprybé dalyvaujant ,,Horizon Europe* inovacijy diegimo veiksmuose (IA).

10.2. Silpnybés (Weaknesses)

Nepaisant technologinio potencialo, Layer Pharma technologija Siuo metu dar néra pilnai
validuota klinikin¢je aplinkoje. TRL 6 reiSkia, kad technologija buvo iSbandyta
laboratorinémis ir pusiau gamybinémis sglygomis, taciau tritkksta sisteminiy klinikiniy
duomeny, reikalingy platesniam diegimui ir reguliaciniam patvirtinimui.

Technologijos vystymas taip pat yra stipriai priklausomas nuo iSoriniy partneriy —
akademiniy institucijy, klinikiniy partneriy ir technologiniy MVI]. Nors tai atitinka
»Horizon Europe® tarpsektorinio bendradarbiavimo logika, praktikoje tai didina
koordinavimo sudétingumg ir reikalauja brandzios partnerystés valdymo struktiiros.

Papildoma silpnybé — sudétingas reguliacinis kelias. Individualizuota ir decentralizuota
vaisty gamyba néra placiai reglamentuota praktika, todél technologijos diegimas reikalauja
papildomy pastangy derinant naujus gamybos modelius su esamais EMA ir GMP
reikalavimais.

Riboti finansiniai ir zmogiskieji iStekliai, biidingi inovatyvioms MV], taip pat gali riboti
technologijos vystymo tempa be iSorinio finansavimo.

10.3. Galimybés (Opportunities)

Europos Sajungoje stebimas nuoseklus politinis ir finansinis démesys personalizuotai
medicinai sudaro palankia aplinka Layer Pharma technologijos vystymui. Ypa¢ aktualus
yra ES prioritetas kovai su véziu, létiniy ligy valdymui ir sveikatos sistemy efektyvinimui.

,Horizon Europe* programa suteikia aiSkiai struktiiruotus instrumentus, skirtus butent
TRL 6-8 etapy technologijoms, leidZian¢ius Layer Pharma pereiti nuo technologijos
demonstravimo prie klinikinés validacijos ir pilotinio diegimo. Tai sudaro realig galimybe
paspartinti technologijos vystyma kartu su tarptautiniais partneriais.

Papildoma galimybé — auganti sveikatos technologijy rinka ir didéjantis poreikis
individualizuotiems sprendimams sudétingose terapinése srityse, tokiose kaip onkologija
ar retyjy ligy gydymas. Tai leidzia Layer Pharma technologijai uzimti aiSkig niSing
pozicija, o ne konkuruoti tiesiogiai su masinés gamybos farmacijos sprendimais.
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10.4. Grésmés (Threats)

Viena pagrindiniy grésmiy yra didziyjy farmacijos jmoniy jsitraukimas j personalizuotos
medicinos sritj. Nors jy démesys daznai nukreiptas j biologinius ar diagnostinius
sprendimus, ilgalaikéje perspektyvoje jos gali pradéti investuoti ir | pazangius gamybos
modelius.

Kita reikSminga grésme — klinikiniy tyrimy ir reguliaciniy procesy trukmé. Ilgi validacijos
ciklai gali sulétinti technologijos peréjima prie auksStesniy TRL lygiy ir padidinti finansinj
spaudima.

Taip pat egzistuoja reguliacinio neapibréztumo rizika: nauji ar besikeiciantys reikalavimai
3D spausdintiems vaistiniams preparatams gali pareikalauti papildomy MTEP ir
adaptacijos pastangy.

Galiausiai, konkurencija dé¢l ,,Horizon Europe® finansavimo ir augantys technologiniy
komponenty bei medziagy kastai gali turéti jtakos projekto ekonominiam tvarumui.

10.5. SWOT analizés apibendrinimas

Apibendrinant, Layer Pharma SWOT analizé¢ rodo, kad technologija pasiZymi stipriu
inovaciniu ir klinikiniu potencialu, taciau jos s¢kme priklauso nuo geb¢jimo efektyviai
valdyti partnerystes, reguliacinj neapibréztuma ir peréjimg prie klinikinés validacijos.
Tinkamai iSnaudojus ,,Horizon Europe* finansavimo instrumentus ir tarpsektorines
partnerystes, identifikuotos silpnybés ir grésmeés gali biti sistemingai valdytos, o
technologijos stiprybés ir galimybés — maksimaliai iSnaudotos.

11. ISvados ir rekomendacijos

Siame skyriuje apibendrinami Layer Pharma galimybiy studijos rezultatai ir pateikiamos
struktiiruotos rekomendacijos tolimesniam technologijos vystymui, partnerystéms bei
dalyvavimui Europos Sajungos finansuojamose MTEP programose. Skirtingai nei
ankstesniuose skyriuose, kuriuose buvo analizuojami technologiniai, sisteminiai ir
organizaciniai aspektai, $i dalis orientuota } sprendimy priémimg ir praktinj krypties
nustatyma.

11 skyrius veikia kaip jungiamoji grandis tarp analitinés dalies ir praktiniy veiksmy plano.
Jame jvertinama, kaip Layer Pharma kuriama personalizuotos farmakoterapijos
technologija dera su Europos Sgjungos sveikatos, inovacijy ir tvarumo prioritetais, ir kokie
konkretiis Zingsniai leisty efektyviausiai iSnaudoti identifikuotas galimybes.
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Atsizvelgiant j tai, kad Layer Pharma technologija Siuo metu yra TRL 6 brandos lygyje,
Siame skyriuje ypatingas démesys skiriamas:

technologijos peréjimui prie TRL 7-8 etapy;
partnerystéms kaip kritiniam sékmés veiksniui;
dalyvavimui ,,Horizon Europe® ir susijusiuose finansavimo instrumentuose;

riziky identifikavimui ir valdymui tolimesniuose vystymo etapuose.

11.1. Layer Pharma MTEP ir technologijos atitikimo ES prioritetams santrauka

Atlikta analizé rodo, kad Layer Pharma kuriama 3D vaisty spausdinimo technologija
struktiiriSkai ir konceptualiai atitinka pagrindines Europos Sajungos sveikatos, inovacijy ir
tvarumo politikos kryptis. Technologija sprendZia ne pavienj klinikinj ar technologinj

VW —

priezitiros sistemos.
Atitikimas ES sveikatos politikos krypciai

Europos Sajungos sveikatos politika vis labiau orientuojasi i1 pacienta, individualizuota
gydymg ir efektyvesnj sveikatos sistemy funkcionavimg. Personalizuota medicina yra
jvardijama kaip viena i§ strateginiy krypciy, taCiau praktinis jos jgyvendinimas daZnai
apsiriboja diagnostikos ar terapijos parinkimo lygmeniu.

Layer Pharma technologija uZpildo Sia spraga, nes leidzia perkelti personalizavimo
principus ] patj vaistinio preparato gamybos etapa. Individualizuotas dozavimas, keliy
veikliyjy medziagy integravimas ir farmacinés formos pritaikymas suteikia galimybe
realiai jgyvendinti pacientui pritaikyta farmakoterapija. Tai ypac aktualu onkologijoje,
letiniy ligy gydyme, pediatrijoje ir geriatrin¢je medicinoje — srityse, kurios ES sveikatos
politikoje jvardijamos kaip prioritetines.

Atitikimas ES inovacijy ir MTEP prioritetams

Europos Sajungos inovacijy politika, jgyvendinama per ,,Horizon Europe® programa,
skatina technologijas, kurios:

yra pakankamai brandzios praktiniam demonstravimui,
turi aisky poveikij visuomenei ir ekonomikai;

reikalauja tarpsektorinio bendradarbiavimo.
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Layer Pharma technologijos pasiektas TRL 6 lygis rodo, kad sprendimas jau perzengé
ankstyvosios MTEP stadijos ribas ir yra tinkamas pereiti prie demonstravimo bei klinikinés
validacijos. Tai atitinka ,,Horizon Europe“ inovacijy diegimo veiksmy (Innovation
Actions) ir Europos inovacijy tarybos (EIC) instrumenty logika.

Be to, technologijos vystymas neiSvengiamai reikalauja akademiniy, klinikiniy,
technologiniy ir visuomeniniy partneriy jsitraukimo, kas pilnai atitinka ES keliama
tarpdisciplininio ir tarpsektorinio bendradarbiavimo reikalavima.

Indélis j ES misijas ir horizontalias politikas

Layer Pharma technologija prisideda prie keliy ES misijy ir horizontaliy politiky vienu
metu. Visy pirma, technologija turi aisky ry$j su ES misija ,,Kova su véZiu“, nes
individualizuotas dozavimas ir vaistiniy formy pritaikymas leidZia optimizuoti terapijg ir
mazinti nepageidaujamg poveik].

Tuo paciu technologija dera su ES tvarumo ir ziedinés ekonomikos principais. ,,Pagal
poreikj“ gamybos modelis mazina pertekling vaisty gamyba, atlieky susidarymg ir
logistikos grandinés apkrova, kas yra svarbu tiek klimato kaitos, tiek aplinkos apsaugos
kontekste.

Technologijos potencialas biiti integruotai j decentralizuotas sveikatos priezitiros
struktiras taip pat dera su ES siekiu kurti atsparesnes, lokaliai veikiancias ir
skaitmenizuotas sveikatos sistemas.

Technologinis ir sisteminis brandumas

Atlikta technologijos brandos, MTEP kryp¢iy ir partnerystés analizé¢ rodo, kad Layer
Pharma sprendimas yra sistemiskai subalansuotas. Technologinis vystymas néra izoliuotas
nuo klinikinés, reguliacinés ar organizacinés aplinkos — prieSingai, Sie aspektai
integruojami jau ankstyvuosiuose etapuose.

Tai leidZia teigti, kad Layer Pharma technologija néra tik technologinis eksperimentas, bet
kryptingai vystoma platforma, turinti aisky keliag nuo MTEP iki praktinio taikymo. Sis
aspektas yra ypa¢ svarbus ES finansavimo kontekste, kur didelis démesys skiriamas
inovacijy jgyvendinamumui, o ne vien technologiniam naujumui.

Apibendrinimas
Apibendrinant, Layer Pharma MTEP veiklos ir kuriama technologija:

e atitinka ES sveikatos politikos kryptj link personalizuotos, pacientui orientuotos
medicinos;
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e dera su ,,Horizon Europe* programos prioritetais technologijy demonstravimo ir
diegimo srityje;

e prisideda prie ES misijy ir tvarumo tiksly;

e pasizymi pakankamu technologiniu ir sisteminiu brandumu tolimesniam vystymui
tarptautiniuose MTEP projektuose.

Si santrauka sudaro pagrinda pereiti prie konkre¢iy rekomendacijy ir veiksmy plano, kurie
bus pateikiami tolesniuose 11 skyriaus poskyriuose.

11.2. Rekomenduojami strateginiai zingsniai Layer Pharma technologijos vystymui

Atsizvelgiant | atlikta technologine, sisteming ir partnerystés analizg, Layer Pharma
tolimesnis vystymas turéty biiti grindZiamas etapiniu, rizikg maZinanciu ir ES finansavimo
logika atitinkan¢iu veiksmy planu. Siame poskyryje pateikiamos rekomendacijos
struktiruojamos pagal laikotarpj ir strateginj tiksla, siekiant uztikrinti nuosekly peré¢jima
nuo esamo TRL 6 lygio prie klinikinio demonstravimo ir pasirengimo diegimui.

11.2.1. Trumpalaikiai strateginiai zingsniai (0—12 mén.)

Trumpalaikio laikotarpio prioritetas — technologijos konsolidavimas ir pasirengimas
klinikiniam demonstravimui, neperSokant per brandos etapus ir neperkraunant
organizacijos perteklinémis veiklomis.

Pagrindinés rekomenduojamos kryptys:

a) MTEP fokusavimas ir prioritetizavimas
Layer Pharma turéty aiskiai susiaurinti MTEP veikly spektra iki ty technologiniy
elementy, kurie yra kritiniai TRL 7 pasiekimui. Tai reiskia:

e koncentruotis | ribota, kliniSkai aktualy vaistiniy preparaty ,,use case* rinkinj (pvz.,
viena teraping sritis);

e urbaigti individualizuoto dozavimo ir farmacinés formos validavimg pagal
klinikinio demonstravimo poreikius;

e uztikrinti, kad technologiniai sprendimai buity dokumentuoti taip, jog galéty biiti
naudojami paraiskose ir reguliaciniame dialoge.

b) Esamy moksliniy partnerys¢iy formalizavimas
Ne komercinés moksliné€s partnerystés, kurios jau egzistuoja, turéty biiti:

o struktiruotos pagal konkrecias MTEP kryptis (7.3 poskyriai);

e formalizuotos bendradarbiavimo sutartimis arba ketinimy protokolais;
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e aiskiai susietos su planuojamais ,,Horizon Europe‘ ar EIC kvietimais.

Tai sustiprins paraiSky patikimuma ir sumazins vertintojy abejones del konsorciumo
realumo.

¢) Reguliacinés krypties ankstyvas jtvirtinimas
Rekomenduojama jau Siame etape:

e inicijuoti neformaly reguliacinj ,,mapping* (EMA, nacionalinés agentiiros);
e apibreézti, koks bus technologijos klasifikavimo scenarijus;
e parengti pirming reguliacing strategija, kuri biity integruojama | MTEP veiklas.

Tai leis iSvengti situacijos, kai technologija vystoma ,,aklai*, o reguliaciniai barjerai
iSryskéja per vélai.

11.2.2. Vidutinés trukmés strateginiai zingsniai (12—-36 mén.)

Vidutinio laikotarpio tikslas — pasiekti ir jtvirtinti TRL 7-8, pereinant prie realaus
klinikinio demonstravimo ir pilotiniy diegimy.

a) Klinikinio demonstravimo projekty inicijavimas
Siame etape Layer Pharma turéty:

e inicijuoti bent vieng klinikinio demonstravimo projekta su universitetine ligonine;
e orientuotis ] farmakokinetikos, bioekvivalentiSkumo ir darbo srauty analizg;

e rinkti struktiiruotus duomenis, tinkamus tiek reguliaciniam, tiek ekonominiam
vertinimui.

Sios veiklos yra esminés Innovation Actions ir EIC Transition projekty kontekste.

b) Technologiniy ir pramoniniy partnerys¢iy gilinimas
Siekiant pasirengti TRL 8:

e Dbiitina stiprinti partnerystes su technologinémis MVT;
e pradéti procesy automatizavimo ir standartizavimo darbus;
e testuoti sistemos patikimumg ilgalaikio naudojimo salygomis.

Tai leis technologija parengti ne tik demonstravimui, bet ir ribotam realiam naudojimui.
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c¢) Dalyvavimas ,,Horizon Europe ir EIC projektuose
Vidutiniu laikotarpiu rekomenduojama:

e dalyvauti ne viename, o keliuose ES projektuose (skirtinguose vaidmenyse);
e naudoti projektus kaip technologijos vystymo ir rizikos pasidalijimo priemong;

e kaupti tarptautiniy projekty valdymo patirt;.

11.2.3. Ilgalaikiai strateginiai zingsniai (36+ mén.)

Ilgalaikéje perspektyvoje Layer Pharma strategija turéty biiti orientuota j technologijos
sisteming integracijg ir pasirengimg platesniam diegimui.

Pagrindinés kryptys:

a) Reguliacinis patvirtinimas ir sertifikavimas
Siame etape rekomenduojama:

e uzbaigti reguliacinj kelig pasirinktoje jurisdikcijoje;
e parengti dokumentacija, tinkamg nacionaliniams diegimo modeliams;
e jtvirtinti kokybés valdymo sistema decentralizuotos gamybos kontekste.

b) Integracija | sveikatos prieziliros sistemas
Technologijos sekmé priklausys nuo:

e gebéjimo integruotis ] esamus klinikinius ir vaistiniy darbo srautus;
e skaitmeninés infrastruktiiros suderinamumo;
e aiSkaus ekonominio vertés pasitilymo sveikatos sistemoms.

c) llgalaikiy strateginiy partnerys¢iy formavimas
Rekomenduojama pereiti nuo projektiniy partnerysciy prie:

e ilgalaikiy strateginiy aljansy;
e galimy vieSojo ir privataus sektoriaus bendradarbiavimo modeliy;

e dalyvavimo ES masto inovacijy platformose.
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11.2.4. Apibendrinimas

Pateikti strateginiai zingsniai leidzia Layer Pharma:
e sistemingai didinti technologijos branda;
e mazinti technologines, klinikines ir reguliacines rizikas;
e cfektyviai iSnaudoti ES finansavimo instrumentus;

e uztikrinti, kad technologijos vystymas buty ne fragmentuotas, o kryptingas ir
tvarus.

Sis veiksmy planas sudaro tvirta pagrinda pereiti prie galimy riziky analizés ir jy valdymo,
kuri bus nagrinéjama 11.3 poskyryje.

11.3. Galimos rizikos ir jy valdymas

Layer Pharma kuriamos personalizuotos farmakoterapijos technologijos vystymas vyksta
auk$to inovatyvumo ir tarpdisciplininio sudétingumo aplinkoje. Tokios inovacijos
neiSvengiamai susijusios su jvairiomis rizikomis — technologinémis, klinikinémis,
reguliacinémis, organizacinémis ir iSorinémis. Siame poskyryje rizikos analizuojamos ne
kaip izoliuoti neapibréztumai, bet kaip valdomi veiksniai, kuriuos galima sistemingai
identifikuoti, mazinti ir integruoti j technologijos vystymo strategija.

Layer Pharma riziky valdymo poZitiris grindZiamas trimis principais:
e ankstyvas riziky identifikavimas, dar MTEP etapuose;

e riziky paskirstymas per partnerystes, o ne jy koncentravimas vienoje
organizacijoje;

e adaptacinis valdymas, leidZiantis koreguoti strategija atsizZvelgiant | pasiektus
rezultatus.

11.3.1. Technologinés rizikos
Rizikos pobiidis:

Technologiné rizika susijusi su 3D vaisty spausdinimo sistemos patikimumu,
pakartojamumu ir veikimu ne tik kontroliuojamoje laboratorinéje aplinkoje, bet ir realiose,
decentralizuotose naudojimo salygose. Pagrindiniai neapibréZtumai kyla dél proceso
stabilumo, keliy veikliyjy medziagy integravimo viename preparate ir ilgalaikio
technologijos veikimo nuoseklumo.
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Potencialus poveikis:Jeigu technologija negaléty uztikrinti stabilios kokybeés, tai:

apriboty per¢jimag prie TRL 7-8;
sumazinty klinikiniy partneriy pasitikéjima;

padidinty reguliacinés atmetimo rizika.

Rizikos valdymo priemonés:

Nepriklausoma technologiniy sprendimy validacija su akademiniais ir
technologiniais partneriais.

Testavimas skirtingose aplinkose (laboratorinése, pusiau gamybinése, klinikinése).
Aiski technologiniy riby ir ,,design space* apibréztis dar MTEP etapuose.

Iteratyvus vystymo modelis, leidZiantis koreguoti sprendimus remiantis empiriniais
duomenimis.

11.3.2. Klinikinés ir pacienty saugos rizikos

Rizikos pobudis:

VW -

sprendimai grindZziami individualiais duomenimis ir gali skirtis nuo standartiniy terapiniy
modeliy. Rizika susijusi su galimu farmakokinetiniu neprognozuojamumu ir klinikiniy

rezultaty variabilumu.

Potencialus poveikis:

Klinikiniai rezultatai gali neatitikti lukesciy.

Gali buti sustabdytos klinikinés studijos.

Sumazéty technologijos priimtinumas klinikinéje bendruomenéje.
Rizikos valdymo priemonés:

Klinikinio demonstravimo etapy ivedimas dar pries platesnj diegimg.

Bendradarbiavimas su universitetinémis ligoninémis ir patyrusiais klinikiniais
tyrimy centrais.

Grieztas geros klinikinés praktikos (GCP) ir etikos reikalavimy laikymasis.
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e Pacienty stebésenos ir grjztamojo rySio mechanizmy integravimas.

11.3.3. Reguliacings rizikos
Rizikos pobudis:

Reguliaciné rizika kyla dé¢l to, kad decentralizuota individualizuoty vaisty gamyba néra
pilnai apibrézta esamuose reguliaciniuose rémuose. Tai gali lemti neaiSkuma dél
technologijos klasifikavimo, atsakomybés paskirstymo ir sertifikavimo procediiry.

Potencialus poveikis:
e Reguliacinio patvirtinimo uzdelsimas.
e Papildomy tyrimy ar dokumentacijos reikalavimai.
e Technologijos vystymo krypties koregavimas vélyvuose etapuose.
e Rizikos valdymo priemongs.
e Reguliaciniy reikalavimy integravimas ankstyvame MTEP etape.
e Dialogas su subjektais, turin¢iais EMA ir GMP patirties.

e Lankstiis technologiniai sprendimai, leidziantys prisitaikyti prie reguliaciniy
interpretacijy.

e Dokumentacijos ir atsekamumo sistemy kiirimas kartu su technologija, o ne po
fakto.

11.3.4. Organizacinés ir projekty valdymo rizikos

Rizikos pobidis:

Daugiapakopiai, tarptautiniai MTEP projektai susiduria su koordinavimo, komunikacijos
ir resursy paskirstymo i$Siikiais. Rizika ypac aktuali konsorciumuose, kuriuose dalyvauja
skirtingy sektoriy ir kultiiry partneriai.

Potencialus poveikis:
e Terminy vélavimas.

e Veikly dubliavimas arba spragy atsiradimas.
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Administracinés naStos augimas.

Rizikos valdymo priemonés:

Aiskus vaidmeny ir atsakomybiy paskirstymas konsorciume.
Projekty valdymo struktiiry pritaikymas ES projektams.
Reguliarus partneriy koordinavimas ir pazangos stebésena.

Patyrusiy projekty valdymo partneriy jtraukimas.

11.3.5. Finansinés ir finansavimo rizikos

Rizikos pobidis.

Layer Pharma vystymas priklauso nuo iSorinio finansavimo, ypa¢ ES programy.
Konkurencija dél finansavimo yra didelé, o projekty finansavimo ciklai gali biti ilgi.

Potencialus poveikis:

Laikinai sustabdytos MTEP veiklos.

Technologijos vystymo tempo sulétéjimas.

Priklausomybé nuo vieno finansavimo Saltinio.

Rizikos valdymo priemonés.

Dalyvavimas keliuose kvietimuose ir programose.

Skirtingy finansavimo instrumenty derinimas (RIA, 1A, EIC).
Veikly etapavimas pagal finansavimo prieinamuma.

Partnerystés, leidziancios dalintis finansine nasta.

11.3.6. Socialinés ir priimtinumo rizikos

Rizikos pobidis.
Naujy technologijy diegimas sveikatos sektoriuje daznai susiduria su skepticizmu i$
pacienty, specialisty ar visuomenés pusés, ypac kai keiCiasi jprasti gydymo ir gamybos

modeliai.
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Potencialus poveikis:
e Létesnis technologijos priémimas.
e Neigiamas vieSasis diskursas.
¢ Ribotas klinikinis naudojimas.
e Rizikos valdymo priemongs.
e Pacienty ir NVO jtraukimas nuo ankstyvy etapy.
e Skaidri komunikacija apie technologijos nauda ir ribas.
o Etiniy aspekty integravimas | MTEP veiklas.

e Naudotojy patirties analiz¢ pilotiniuose projektuose.

11.3.7. Apibendrinimas

Layer Pharma riziky analizeé rodo, kad nors technologijos vystymas susij¢s su reikSmingais
i8Sukiais, didzioji dalis riziky yra valdomos, prognozuojamos ir paskirstomos per
struktiiruotas partnerystes bei etapinius sprendimus. Toks poziiiris leidzia ne tik sumazinti
neapibréZtuma, bet ir padidinti technologijos sekmingo peré¢jimo nuo MTEP prie praktinio
diegimo tikimybe.

Sis riziky valdymo modelis atitinka ,,Horizon Europe* programos likes¢ius dél atsakingy,
tvariy ir realistiSkai suplanuoty inovacijy.

12. Baigiamoji santrauka

Si galimybiy studija buvo parengta sickiant kompleksiskai jvertinti Layer Pharma
kuriamos 3D vaisty gamybos technologijos potenciala Europos Sgjungos moksliniy
tyrimy, inovacijy ir sveikatos politikos kontekste, ypatingg démesj skiriant jos
pasirengimui dalyvauti ,,Horizon Europe® programoje. Studija apémé technologinius,
mokslinius, klinikinius, reguliacinius, tvarumo ir partnerystés aspektus, sudarydama
nuosekly pagrindg strateginiams sprendimams priimti.
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Analizé parodé, kad Layer Pharma sprendziama problema - personalizuotos
farmakoterapijos jgyvendinimo spragos — yra struktiiriné ir aktuali visoje Europos
sveikatos sistemoje. Dabartinis farmakoterapijos modelis, paremtas standartizuotomis
dozémis ir masine gamyba, nebeatitinka senéjanCios visuomenés, augancios
polifarmacijos, onkologiniy ir létiniy ligy gydymo poreikiy. Tai lemia prasta gydymo
laikymasi, didelj nepageidaujamy reakcijy skaiciy ir neefektyvy sveikatos sistemos iStekliy
panaudojima.

Layer Pharma kuriama 3D vaisty spausdinimo technologija sitilo sisteminj atsaka j Siuos
188tikius, leisdama pereiti nuo standartizuoty vaistiniy formy prie individualizuotos, pagal
klinikinj poreikj pritaikytos farmakoterapijos. Technologija sudaro galimybes tiksliai
dozuoti kelias veikligsias medziagas viename preparate, valdyti jy iSsiskyrimo profilius ir
pritaikyti gamybg decentralizuotam naudojimui sveikatos priezitiros jstaigose. Tai ne tik
pagerina klinikinius rezultatus ir paciento patirtj, bet ir prisideda prie tvaresnio vaisty
gyvavimo ciklo.

Technologijy brandos analiz¢ patvirtino, kad Layer Pharma sprendimas Siuo metu atitinka
TRL 6 lygj — technologija yra veikianti, iSbandyta laboratorinémis ir pusiau gamybinémis
salygomis ir parengta pereiti prie klinikinio demonstravimo. Toks brandos lygis yra
optimalus dalyvavimui ,,Horizon Europe® moksliniy tyrimy ir inovacijy bei inovacijy
diegimo veiksmuose, taip pat Europos inovacijy tarybos (EIC) programose.

Studijoje atlikta ES misijy analizé parod¢, kad Layer Pharma technologija turi aiSkiausig ir
tiesioginj atitikima misijai ,,Kova su véziu®, taiau taip pat reikSmingai prisideda prie kity
ES misijy tiksly per tvarios gamybos, atliecky maZinimo, sistemy atsparumo ir skaitmeninés
sveikatos sprendimy plétra. Technologijos poveikis vertinamas ne kaip siauras
technologinis patobulinimas, bet kaip platforminis sprendimas, galintis keisti vaisty
gamybos ir vartojimo paradigma.

Partnerystés analizé¢ patvirtino, kad Layer Pharma strategija remiasi ne pavieniais
technologiniai ir visuomeniniai partneriai vertinami kaip esminiai inovacijos elementai,
leidziantys mazinti technologines, klinikines ir reguliacines rizikas. Toks partnerystés
modelis atitinka ,,Horizon Europe® reikalavimus ir sudaro prielaidas formuoti stiprius
tarptautinius konsorciumus.

Finansavimo analizé parodé, kad planuojama apie 2,5 mln. eury investicijy apimtis yra
suderinta su aktualiausiais Europos finansavimo instrumentais, ypa¢ EIC Transition,
Innovation Actions ir teminiais sveikatos kvietimais. Identifikuoti aiSkiis reikalavimai
paraiSky rengimui, leidZiantys Layer Pharma kryptingai ruoStis dalyvavimui
konkurencinguose ES kvietimuose.
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Apibendrinant, $i galimybiy studija patvirtina, kad Layer Pharma turi ne tik technologinj
sprendima, bet ir strategiSkai pagrista vystymo kryptj, atitinkan¢ig Europos Sajungos
inovacijy, sveikatos ir tvarumo prioritetus. Technologija yra pakankamai brandi, kad
pereity | klinikinio demonstravimo ir pilotinio diegimo etapa, o kartu pakankamai
inovatyvi, kad sukurty reik§mingg ilgalaikj poveikj Europos sveikatos sistemai.

Si studija sudaro tvirta pagrinda tolimesniems veiksmams — tarptautiniy partneriy
konsorciumy formavimui, ,,Horizon Europe®“ paraisky rengimui ir Layer Pharma
pozicionavimui kaip pazangios personalizuotos farmakoterapijos platformos kir¢jai
Europos mastu.
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13.Saltiniy sarasas

Pateiktos nuorodos yra j oficialius Europos Sgjungos informacijos Saltinius, kurie padeda
pagristi studijos skyrius apie ,,Horizon Europe®, ES misijas ir sveikatos klasterj. Sios
nuorodos nenurodo konkreciy technologijos sertifikaty ar TRL patvirtinimy, tatiau yra
tinkamos strateginiam  kontekstui, = programiniams  prioritetams ir  politikos
Jsipareigojimams pagrjsti.
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