MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi
Palackého namésti 375/4, 128 01 Praha 2

Praha 18. leden 2023
C. j-- MZDR 37897/2022-3/0LZP
Sp. zn. OLZP: S29/2022

MZDRX01MYYPE

OPATRENIi OBECNE POVAHY

Ministerstvo zdravotnictvi Ceské republiky (dale jen ,Ministerstvo®) jako pfislusny spravni
organ podle § 11 pism. q) zakona ¢€. 378/2007 Sb., o léCivech a 0 zménach nékterych
souvisejicich zakonu (zakon o léCivech), ve znéni pozdéjSich predpist (dale jen ,zakon
o léCivech®), a v souladu s § 171 a nasl. zakona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni
pozdéjsich prepisl (dale jen ,spravni fad®)

zarazuje podle § 77c odst. 2 zakona o léCivech nasledujici 1éCivé pFipravky na seznam
léCivych pfipravkd, jejichz distribuci do zahrani¢i maji distributofi povinnost hlasit Statnimu
ustavu pro kontrolu |éCiv podle § 77 odst. 1 pism. q) zakona o |éCivech (dale jen ,Seznam®):

Kéd SUKL Nazev Iecw?ho !)rlpravku Registraéni &islo Drzitel r(?zhod.nutl
Doplnék nazvu o registraci
Ferring-Léciva, a.s.,
0180902 MENOPUR 56/ 079/04-C Jesenice u Prahy,

751U INJ PSO LQF 10+10X1ML Ceska republika

MENOPUR Ferring-LéCiva, a.s.,

0180901 751U INJ PSO LQF 5+5X1ML 56/ 079/04-C J?senlf:e u Prghy,
Ceska republika

MENOPUR Ferring-Léciva, a.s.,
0180903 600IU INJ PSO LQF 56/ 960/10-C Jesenice u Prahy,
1X6001U+1ISP Ceska republika

MENOPUR Ferring-Léciva, a.s.,
0180904 1200IU INJ PSO LQF 56/ 961/10-C Jesenice u Prahy,
1X12001U+2ISP Ceska republika

(dale jen ,léivé pripravky MENOPUR®)

a
Kod SUKL Nazev Iééivs’:ho !)F'ipravku Registraéni &islo Drzitel rc?zhod.nuti
Doplnék nazvu o registraci
MERIOFERT SET IBSA Slovakia s.r.o.,
0242510 150I1U INJ PSO LQF 1+1X1ML 56/ 234/15-C Bratislava, Slovenska
ISP republika
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MERIOFERT SET IBSA Slovakia s.r.o.,

0242512 150IU INJ PSO LQF 56/ 234/15-C Bratislava, Slovenska
10+10X1ML ISP republika

MERIOFERT SET IBSA Slovakia s.r.o.,

0242513 751U INJ PSO LQF 1+1X1ML 56/ 233/15-C Bratislava, Slovenska
ISP republika

MERIOFERT SET IBSA Slovakia s.r.o.,

0242515 751U INJ PSO LQF 10+10X1ML 56/ 233/15-C Bratislava, Slovenska
ISP republika

(dale jen ,légivé pFipravky MERIOFERT SET*)

a

Nazev léCivého pripravku

Drzitel rozhodnuti

Kéd SUKL o Registraéni éislo i .
DoplInék nazvu o registraci
GONAL-F 300 1U/0,5 ML
o Merck Europe B.V.
(22 MIKROGRAMU/0,5 ML) ’
0028064 3001U/0,5ML INJ SOL PEP EU/1/95/001/033 Qirzztzeerrc:;r;é
1X0,5ML+8J
GONAL-F 450 1U/0,75 ML
o Merck Europe B.V.
(33 MIKROGRAMU/0,75 ML) ’
0028065 4501U/0,75ML INJ SOL PEP EU/1/95/001/034 Qir;stzzrr(:]asr;(;
1X0,75ML+12J
GONAL-F 900 1U/1,5 ML
o Merck Europe B.V.,
(66 MIKROGRAMU/1,5 ML)
0028066 9001U/1,5ML INJ SOL PEP EU/1/95/001/035 Amsterdam,
Nizozemsko

1X1,5ML+20J

(dale jen ,léCivé pFipravky GONAL-F*)

Nazev léCivého pripravku

Drzitel rozhodnuti

Kod SUKL N Registraéni éislo i )
Doplnék nazvu o registraci
BEMFOLA .
0210003 751U/0,125ML INJ SOL EU/1/13/909/001 EC;‘S;:O:QKEZ:SIE};
1X0,125ML+1J pest,
BEMFOLA .
0210004 1501U/0,25ML INJ SOL EU/1/13/909/002 EC;‘S;:O:QKEZ:SIE};
1X0,25ML+1J pest,
BEMFOLA .
0210005 2251U/0,375ML INJ SOL EU/1/13/909/003 SEE:O;?KZZZ;ZE;
1X0,375ML+1J pest,
BEMFOLA .
0210006 3001U/0,5ML INJ SOL EU/1/13/909/004 SEE:O;?KZZZ;ZE;
1X0,50ML+1J pest,

(dale jen ,lé&ivé pFipravky BEMFOLA®)
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Kéd SUKL Nazev Iecw?ho !)rlpravku Registraéni &islo Drzitel rt?zhod.nutl
Doplnék nazvu o registraci
PUREGON
0027087 3001U/0,36ML INJ SOL EU/1/96/008/038 N'VNf;rogzir:s;’(fss’
0.36ML+6J
PUREGON
0027088 6001U/0. 72ML INJ SOL EU/1/96/008/039 N'VNf;rogzir:s;’(fss’
0.72ML+6J
PUREGON
0028200 9001U/1,08ML INJ SOL EU/1/96/008/041 | \V: Organon, Oss,
Nizozemsko
1,08ML+9J

(dale jen ,lécivé pFipravky PUREGON®)

a
Kéd SUKL Nazev Iéc':ivcv'aho !)Fipravku Registraéni &islo Drzitel rc?zhod.nuti
DoplInék nazvu o registraci
PERGOVERIS Merck Europe B.V.,
0222187 (4501U+225IU)/0,72ML INJ SOL | EU/1/07/396/005 Amsterdam,
1X0,72ML+7J Nizozemsko
PERGOVERIS Merck Europe B.V.,
0222186 (3001U+1501U)/0,48ML INJ SOL | EU/1/07/396/004 Amsterdam,
1X0,48ML+5J Nizozemsko
PERGOVERIS Merck Europe B.V.,
0222188 (9001U+4501U)/1,44ML INJ SOL | EU/1/07/396/006 Amsterdam,
1X1,44ML+14J Nizozemsko

(déle jen ,lé&ivé pripravky PERGOVERIS®)

(Iécivé pripravky MENOPUR, IéCivé pfipravky MERIOFERT SET, IéCivé pfipravky GONAL-F,
leCivé pfipravky BEMFOLA, lécivé pFipravky PUREGON a IéCivé pfipravky PERGOVERIS
spole¢né dale jen ,pfedmétné IéCivé pfipravky®).

Oduvodnéni:

Dne 12. 12. 2022 obdrzelo Ministerstvo od Statniho ustavu pro kontrolu léCiv (dale
jen ,Ustav*) sdéleni k ohroZeni dostupnosti pfedmétnych Ié&ivych pripravkd ve smyslu § 77¢
zakona o léCivech.

Ustav ve svém sdéleni ze dne 9. 12. 2022, &. j- sukl271647/2022, zalozeném do spisu
pod €. j. MZDR 37897/2022-1/OLZP, wuvedl, Zze dne 5. 12. 2022 obdrzel informaci
od Evropské agentury pro |éCivé pfipravky (dale jen ,EMA®) tykajici se ohroZeni dostupnosti
léCivych pfipravkl MENOPUR.
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V pfipadé léCivych pfipravkl MENOPUR byly zjiStény nedostatky v kvalité u I1éCivé latky
menotropin, coz zpusobilo okamzity nedostatek téchto pfipravku na trzich v ramci Evropské
unie i mimo Evropskou unii. Dle vyjadfeni EMA se bude jednat pravdépodobné o dlouhodoby
nedostatek. Prvotni odhady jsou, ze k dodavkam v pdvodnim rozsahu nedojde dfive
nez v poloviné/konci roku 2024, a to za predpokladu, ze budou vyfeSeny vSechny
pozadované zmény.

Dne 9. 12. 2022 se uskuteCnilo jednani mezi Ustavem, Ministerstvem, zastupcem Sekce
asistované reprodukce Ceské gynekologické a porodnické spole¢nosti CLS JEP a vybranymi
drziteli rozhodnuti o registraci, kde bylo potvrzeno, Ze situace s dostupnosti léCivych
pripravkl MENOPUR je v tuto chvili nejista. O obnoveni vyroby a jejich podminkach bude
v nasledujicich tydnech rozhodovat EMA, nasledné budou informovany jednotlivé Clenské
zemé.

Lécivé pripravky MENOPUR [ATC skupina GO3GAO2 — gonadotropiny; menotropin (lidsky
menopauzalni gonadotropin)] jsou dle platného souhrnu Udaji o pFipravku indikovany
pro Ié¢bu neplodnosti v nasledujicich klinickych situacich:

= Lécba Zen, které podstupuji asistovanou reprodukci, u kterych ma dojit k rozvoji
viceCetnych folikulll a u zen s anovulaci (v€etné syndromu polycystickych ovarii),
které neodpovidaji na Ié€bu klomifencitratem.

= Rizena ovarialni hyperstimulace vedouci k rozvoji viceetnych folikult pro asistované
reprodukéni technologie (ART), (napf. oplodnéni in vitro/pfenos embrya (IVF/ET),
pfenos gamet uvnitf vejcovodu (GIFT) a intracytoplasmicka injekce spermii (ICSI)).

Lécivé pfipravky MENOPUR jsou rovnéz urCeny pro lécbu:

= Sterility u Zen s hypo — nebo normogonadotropni ovarialni insuficienci: stimulace
rustu folikulu.

= Sterility u muzi s hypo — nebo normogonadotropnim hypogonadismem, stimulace
spermatogeneze (v kombinaci s hCG — humannim choriogonadotropinem).

Ustav oslovil Sekci asistované reprodukce Ceské gynekologické a porodnické spole&nosti
CLS JEP s zadosti o vyjadieni k nahraditelnosti légivého pripravku MENOPUR v klinické
praxi. Dle vyjadfeni odborné spolecnosti je v pfipadé potifeby mozné jako nahradu Ié&ivych
pfipravk MENOPUR pouzit 1éCivé pfipravky MERIOFERT SET, IéCivé pfipravky GONAL-F,
lécivé pFipravky BEMFOLA, léCivé pfFipravky PUREGON a Iécivé pfipravky PERGOVERIS.

Ustav dale Ministerstvu predal podklady o dodavkach pfedmétnych Ié&ivych pripravka

do lIékaren a poskytovatelim zdravotnich sluzeb, v€etné dat o distribuci do zahranici,
a to za obdobi od listopadu 2021 do fijna 2022:

Nazev l6&ivého piioravku Dodavky do lIékaren Dodavky
Kéd SUKL eho prip a zdravotnickych zahraniénim
Doplinék nazvu v, - 0
zarizeni odbératelim
MENOPUR 2.284
0180902 751U INJ PSO LQF 10+10X1ML 14.732 (13,4 %)
MENOPUR 0
0180901 75IU INJ PSO LQF 5+5X1ML 1.254 (0 %)
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MENOPUR

0180903 600IU INJ PSO LQF 1.160 (02/0)
1X6001U+11SP
MENOPUR 0
0180904 12001U INJ PSO LQF 2.879 ©0%)
1X12001U+2ISP
MERIOFERT SET 0
0242510 | 1501U INJ PSO LQF 1+1X1ML 172 5
Sp (0 %)
MERIOFERT SET 0
0242512 1501U INJ PSO LQF 300 ©0%)
10+10X1ML ISP
MERIOFERT SET 0
0242513 | 75IU INJ PSO LQF 1+1X1ML 7.868 5
ISP (0%)
MERIOFERT SET 0
0242515 | 751U INJ PSO LQF 10+10X1ML 2.618 5
ISP (0%)
GONAL-F 300 [U/0,5 ML
(22 MIKROGRAMU/0,5 ML) 297
0028064 3001U/0,5ML INJ SOL PEP 1.268 (19 %)
1X0,5ML+8J
GONAL-F 450 1U/0,75 ML
(33 MIKROGRAMU/0,75 ML) 727
0028065 4501U/0,75ML INJ SOL PEP 4.726 (13,3 %)
1X0,75ML+12J
GONAL-F 900 IU/1,5 ML
(66 MIKROGRAMU/1,5 ML) 4.508
0028066 9001U/1,5ML INJ SOL PEP 9.139 (33 %)
1X1,5ML+20J
BEMFOLA 0
0210003 751U/0,125ML INJ SOL 1.421 (0 %)
1X0,125ML+1J
BEMFOLA 5127
0210004 1501U/0,25ML INJ SOL 11.608 (34.5 %)
1X0,25ML+1J ’
BEMFOLA 4542
0210005 2251U/0,375ML INJ SOL 25.584 (15.4 %)
1X0,375ML+1J ’
BEMFOLA 0 525
0210006 3001U/0,5ML INJ SOL 13.264 (16 %)
1X0,50ML+1J
PUREGON 1 218
0027087 3001U/0,36ML INJ SOL 1.969 (38.2%)
0,36ML+6J ’
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PUREGON 50
0027088 6001U/0,72ML INJ SOL 447 (101 %)
0,72ML+6J ’
PUREGON 1.262
0028200 9001U/1,08ML INJ SOL 2577 (32.9 %)
1,08ML+9J ’
PERGOVERIS 0
0222187 | (4501U+2251U)/0,72ML INJ SOL 3.402 © %)
1X0,72ML+7J
PERGOVERIS 0
0222186 | (3001U+1501U)/0,48ML INJ SOL 666 © %)
1X0,48ML+5J
PERGOVERIS 0
0222188 | (9001U+4501U)/1,44ML INJ SOL 7.073 0 %)
1X1,44ML+14J

K vyse uvedenému Ustav dodal, Ze nepredikovatelny vyvoj tykajici se nedostupnosti [é&ivych
pfipravkl MENOPUR na vSech trzich, kde jsou aktualné obchodované, mize vést
ke zvySenému zajmu v téchto zemich zajistit pfipravky pro potfeby pacienti prostfednictvim
jejich dovozu zjinych trhil. Uvedeny vyvoz se nemusi dotykat pouze léCivych pFipravku
MENOPUR, ale také lécCivych pfipravku, které byly odbornou spolecnosti identifikovany
jako mozna nahrada v klinické praxi. Pfipadna distribuce téchto lécivych pFipravkd
do zahrani&i maze zplsobit jejich nedostatek pro pacienty v Ceské republice, coz mGze mit
nepfiznivy dopad na poskytovani zdravotni péce.

Ustav tak na zakladé jemu dostupnych skuteénosti doSel k zavéru, Ze aktualni zasoba
predmétnych légivych pripravkd jiz dostateéné& nepokryva aktualni potfeby pacientt v Ceské
republice. Pfredmétné I|éCivé pripravky jsou nenahraditelné pro poskytovani zdravotnich
sluzeb a situace tak naplfiuje podminky podle § 77c odst. 1 zakona o léCivech pro zafazeni
predmétnych léCivych pfipravkll na Seznam dle § 77c zakona o léCivech. Nedostate¢nym
pokrytim potfeb pacientd bude ohroZena dostupnost a uginnost 1éby pacientd v Ceské
republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva a vyznamnym ovlivnénim
poskytovani zdravotnich sluzeb.

Il
Ministerstvo vyhodnotilo informace predané Ustavem a uvadi nasledujici:

Ministerstvo bere za sva data o dodavkach do lékaren a zdravotnickych zafizeni v Ceské
republice a o dodavkach zahraniénim odbérateliim predana Ustavem.

Podle souhrnu udaju o pfipravku patfi 1&€Civé pfipravky MENOPUR do farmakoterapeutické
skupiny hormony (Ié€iva s hormonalni aktivitou), ATC kéd: GO3GAO2.

Lécivé pFipravky MENOPUR jsou uvadény na trh v Iékové formé pradek a rozpoustédio
pro injek¢ni roztok.

Podle souhrnu udajd o pfipravku patfi 1éCivé pfipravky MERIOFERT SET
do farmakoterapeutické skupiny gonadotropiny, ATC kéd: GO3GAO02.
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LéCivé pripravky MERIOFERT SET jsou uvadény na trh vlIékové formé prasek
a rozpoustédlo pro injek&ni roztok.

Podle souhrnu udaji o pfipravku patfi 1éCivé pripravky GONAL-F do farmakoterapeutické
skupiny pohlavni hormony a modulatory genitalniho systému, gonadotropiny, ATC kod:
GO03GAO05.

LécCivé prFipravky GONAL-F jsou uvadény na trh vlékové formé prasSek arozpoustédlo
pro injekéni roztok.

Podle souhrnu Udajl o pfipravku patfi IéCivé pfipravky BEMFOLA do farmakoterapeutické
skupiny pohlavni hormony a modulatory genitalniho systému, gonadotropiny, ATC kod:
GO03GAO05.

Lécivé pfipravky BEMFOLA jsou uvadény na trh v Iékové formé injekéni roztok (injekce).

Podle souhrnu Udaju o pfipravku patfi I&Civé pfipravky PUREGON do farmakoterapeutické
skupiny pohlavni hormony a modulatory pohlavniho systému, gonadotropiny, ATC kod:
GO3GAO06.

Léciveé prfipravky PUREGON jsou uvadény na trh v Iékové formé injekéni roztok (injekce).

Podle souhrnu udaji o pfipravku patfi |éCivé  pFipravky = PERGOVERIS
do farmakoterapeutické skupiny pohlavni hormony a modulatory genitalniho systému,
gonadotropiny, ATC kéd: GO3GA30.

Lécivé pfipravky PERGOVERIS jsou uvadény na trh v Iékové formé pradek a rozpoustédio
pro injekéni roztok.

U dospélych Zen je stimulace vaje¢nikl pouzivana jak pfi konzervativni 1é¢bé poruch
plodnosti, kdy je oCekavana ovulace z folikult stimulovaného vaje¢niku a oplozeni spermiemi
proniklymi do vejcovodu pfi koitu, tak i pfi umélé inseminaci, a zejména pfi aplikaci metod
asistované reprodukce, kdy je oplozovano vajicko mimo matefsky organismus. Kazda
metoda |éCby pFedpoklada jinou intenzitu stimulace podle potfebného poctu ziskanych
oocytl, kdy u metod s oplozenim in vivo je zadouci ovulace jednoho oocytu, u metod
s mimotélnim oplozenim je oCekavan zisk vétSiho poctu oocytl.

Syndrom polycystickych ovarii pFedstavuje pfi indukci ovulace problém, protoze
bez farmakologické podpory Casto k ovulaci nedochazi a pfi stimulaci dojde velmi snadno
k hyperstimulaci. V tomto pfipadé je proto tfeba davkovat gonadotropiny velmi opatrné.

PFi ovarialni stimulaci hraje mimofadné dulezitou roli zpusob aplikace gonadotropinu.
Samoziejmym pozadavkem je v souCasné dobé aplikace subkutanni, kterou provadi
pacientka sama. UZivatelsky pfijemna a spolehliva aplikace sniZuje psychickou tenzi
u pacientek a vyznamné redukuje mnozstvi omyld, které mohou vést jak k nedostatecneé,
nerovnomeérné, tak i k nadmeérné stimulaci.

Po subkutannim podani je absolutni biologicka dostupnost asi 70 %. Po opakovaném podani
se folitropinum alfa trojnasobné akumuluje a dosahuje rovnovazného stavu béhem 3—4 dni.
U Zen s potlaenou endogenni sekreci gonadotropinu se ukazalo, ze folitropinum alfa
efektivné stimuluje tvorbu folikull a steroidogenezi navzdory neméfitelnym hladinam LH.
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Hypogonadizmus se u muzi manifestuje poruchou funkce pohlavnich zlaz, varlat, vedouci
k nedostate¢né tvorbé pohlavnich hormonu a k neplodnosti. Dlisledky tohoto procesu se
projevuji v produkci testosteronu a (nebo) spermatu. Lécba choriovym gonadotropinem
(hCG) v kombinaci s folitropinum a &i folitropinum ( je jedinym zplsobem pro navozeni
spermatogeneze.

Z terapeutického hlediska tak zjevné Ize povaZovat pfedmétné 1é€ivé pfipravky za vyznamné
pro poskytovani zdravotnich sluzeb.

Na zakladé vySe uvedeného dospélo Ministerstvo k zavéru, ze zarazeni pfedmétnych
léCivych pFipravkl na Seznam je nezbytnym opatfenim pro zajisténi dostupnosti téchto
légivych piipravka pro 1é&bu pacientt v Ceské republice.

Dle § 11 pism. q) zakona o léCivech plati, ze ,Ministerstvo zdravotnictvi v oblasti humannich
IéCiv vydava opatfeni obecné povahy podle § 77c, kterym se stanovi Ié¢ivy pripravek,
pri jehoZ nedostatku bude ohroZena dostupnost a uéinnost 1ééby pacienti v Ceské
republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva a s vyznamnym ovlivnénim
poskytovani zdravotnich sluzeb, a vede seznam takovych lécivych pfipravka.”

Dle § 77c odst. 1 véty tfeti zakona o |&&ivech plati, Zze ,Pokud Ustav na zékladé vyhodnoceni
uvedenych skutec¢nosti dojde k zavéru, Ze aktualni zasoba pfedmétného lécivého pfipravku
nebo léSivych pfipravki jiz dostateéné nepokryvé aktudlni potfeby pacienti v Ceské
republice a nedostatkem tohoto léCivého pfipravku nebo léCivych pripravkl, kterym se
rozumi nedostateéné pokryti aktuélnich potfeb pacienti v Ceské republice danym lécivym
pfipravkem nebo IéCivymi pripravky, bude ohroZena dostupnost a ucinnost Iécby
pacientii v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva
a vyznamnym ovlivhénim poskytovani zdravotnich sluzeb, sdéli Ministerstvu zdravotnictvi
tuto informaci, a to véetné podkladii a informaci, na jejichz zakladé Ustav k tomuto zavéru
dosel.”

Ministerstvo v souladu s § 77c odst. 2 zakona o IéCivech vyhodnotilo informace pfedané
Ustavem a rozhodlo podle § 11 pism. q) zakona o lé&ivech tak, Ze pfi nedostatku
predmétnych IéCivych pripravki bude ohrozena dostupnost a uc€innost 1éCby pacientl
v Ceské republice s ohledem na jeho vyznamnost pfi poskytovani zdravotni péce.

Na zéakladé vySe uvedeného Ministerstvo po projednani s Ustavem vydava toto opatieni
obecné povahy o zafazeni pfedmétnych IéCivych pfFipravk( na Seznam podle § 77c¢ odst. 2
zakona o léCivech. S ohledem na skuteCnost, Ze opatfeni obecné povahy je vydavano
za uCelem ochrany vefejného zdravi, které je ohrozeno hrozici nedostateCnou zasobou
pfedmétnych |éCivych pfipravkd, cozZ vyplyva z vySe uvedeného, byla v souladu s § 173
odst. 1 véty Ctvrté pred stfednikem spravniho fadu stanovena ucinnost opatfeni obecné
povahy na den nasledujici po vyvéSeni tohoto opatfeni.

Na zakladé vysSe uvedeného rozhodlo Ministerstvo o zafazeni uvedenych IéCivych pFipravku
na Seznam podle § 11 pism. q) a § 77c odst. 2 zakona o léCivech.
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Pouceni:

Proti opatifeni obecné povahy nelze v souladu s § 173 odst. 2 spravniho fadu podat opravny
prostfedek. Opatfeni obecné povahy nabyva ucinnosti dnem nasledujicim po dni jeho
vyvéseni. Do opatfeni obecné povahy a jeho oduvodnéni mize podle § 173 odst. 1 in fine
spravniho fadu nahlédnout kazdy u spravniho organu, ktery opatfeni vydal.
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