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OPATRENIi OBECNE POVAHY

Ministerstvo zdravotnictvi Ceské republiky (dale jen ,Ministerstvo®) jako pfislusny spravni
organ podle ustanoveni § 11 pism. q) zakona &. 378/2007 Sb., o IéCivech a o zménach
nékterych souvisejicich zakonl (zakon o léCivech), ve znéni pozdéjSich pfedpist (dale jen
,zakon o léCivech®), a v souladu s ustanovenimi § 171 a nasl. zdkona €. 500/2004 Sb.,
spravni fad, ve znéni pozdéjsich prepist (dale jen ,spravni fad®)

zarazuje podle ustanoveni § 77c odst. 2 zadkona o |éCivech nasledujici 1éCivé pfipravky na
seznam |éCivych pfipravkd, jejichz distribuci do zahrani¢i maji distributofi povinnost hlasit
Statnimu ustavu pro kontrolu I&Civ podle ustanoveni § 77 odst. 1 pism. q) zdkona o IéCivech
(dale jen ,Seznam®):

Nazev lé€ivého pripravku Drzitel rozhodnuti

Kéd SUKL M Registraéni éislo . .
Dopinék nazvu o registraci
Atnahs Pharma
BONVIVA Netherlands B.V.,
0026099 3MG INJ SOL 1X3ML+1J EU/1/03/265/005 Amsterdam,
Nizozemsko

Accord Healthcare
IBANDRONIC ACID ACCORD
0210380 3MG INJ SOL 1X3ML+1J EU/1/12/798/005 S.L.le., Bevlrcelona,
Spanélsko

(samostatné dale jen ,léCivy pripravek BONVIVA® a ,léCivy pripravek IBANDRONIC*
nebo spole¢né jen ,léCivé pFipravky BONVIVA a IBANDRONIC®)

Odiuvodnéni:

Dne 27. 9. 2019 obdrzelo Ministerstvo od Statniho ustavu pro kontrolu I[éCiv (dale
jen ,Ustav*) sdéleni k ohroZeni dostupnosti Ié&ivych piipravkd BONVIVA a IBANDRONIC
ve smyslu ustanoveni § 77c zakona o IéCivech.

Ustav ve svém sdéleni uvedl, Ze dne 20. 9. 2019 obdrzel od zastupce drzitele rozhodnuti
o registraci léCivého pfipravku BONVIVA — spole€nosti Komtur Pharmaceuticals Czech s.r.o.,
se sidlem Za Poriéskou branou 365/21, 186 00 Praha 8, ICO: 24278009, hlaseni o preruseni
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dodavek z duvodu implementace FMD smérnice pro lécCivy pFipravek BONVIVA s datem
platnosti pferuseni od 19. 9. 2019. Predpokladané obnoveni dodavek lécivého pfipravku
BONVIVA je stanoveno na 7. 10. 2019.

Ustav dale uvedl, Ze v ATC skupiné& MO5BAO06, je spoleéné s légivym pFipravkem BONVIVA
také registrovany a obchodovany |éCivy pfipravek IBANDRONIC v Iékové formé injekéniho
roztoku. LécCivé pfipravky BONVIVA a IBANDRONIC jsou vzajemné nahraditelné vzhledem
ke svym lécebnym vlastnostem a jsou dle platnych souhrnt Udaji o pfipravku indikovany
k 16Cbé osteopordzy u postmenopauzalnich zen se zvySenym rizikem zlomenin.

Soucéasné Ustav predal Ministerstvu tdaje o primérnych mésiénich dodavkach do lékaren
a zdravotnickych zafizeni za obdobi srpen 2018 az Cervenec 2019 (viz tabulka nize).

. i - Primérné dodavky do lIékaren
Nazev léc€ivého pripravku

Kéd SUKL wr . a do zdravotnickych zafizeni
Doplnék nazvu . . . .
za mésic (pocty ks baleni)
0026099 BONVIVA 290

3MG INJ SOL 1X3ML+1J

IBANDRONIC ACID ACCORD
0210380 3MG INJ SOL 1X3ML+1J 99

Ustav zarover provéfil, zda légivé pripravky BONVIVA a IBANDRONIC nejsou predmétem
distribuce do zahraniCi a pfedal Ministerstvu veskeré zji5téné udaje za obdobi zafi 2018
az srpen 2019 (viz tabulka nize).

. g Nazev lé€ivého pripravku Dodavky zahraniénim odbératelim
Kéd SUKL s . Cx:
Dopinék nazvu (vyvoz do zahranici)
BONVIVA
2080 (39,5 %
0026099 3MG INJ SOL 1X3ML+1J (39.5%)
IBANDRONIC ACID ACCORD 1083 (42.5 %
0210380 3MG INJ SOL 1X3ML+1J (#42.5%)

Na zakladé vySe uvedeného Ustav vyhodnotil, Ze aktudlni zasoba lé&ivych pfipravk
BONVIVA a IBANDRONIC jiz dostateén& nepokryva aktualni potfeby pacientli v Ceské
republice. LéCivé pripravky BONVIVA a IBANDRONIC jsou nenahraditelné pro poskytovani
zdravotnich sluzeb a nedostateénym pokrytim potfeb pacientt bude ohroZzena dostupnost
a uginnost légby pacientd v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi
obyvatelstva a vyznamnym ovlivnénim poskytovani zdravotnich sluzeb. Ustav proto podal
Ministerstvu podnét k zafazeni IéCivych pFipravk(i BONVIVA a IBANDRONIC na Seznam.

Ministerstvo vyhodnotilo informace pfedané Ustavem a uvadi nasledujici:

Lécivé pripravky BONVIVA a IBANDRONIC podle Souhrni udaju o pfipravku patfi
do farmakoterapeutické skupiny — léCivé pfipravky ovliviiujici stavbu a mineralizaci kosti,
bisfosfonaty, ATC kéd: MO5BAO06. Tyto léCivé pfipravky jsou indikovany k |éEbé osteopordzy
u postmenopauzalnich Zen se zvySenym rizikem zlomenin.

Dle souhrn udaju o pfipravku IéCivych pFipravki BONVIVA a IBANDRONIC je doporucena
davka kyseliny ibandronové 3 mg (aplikace formou intravendzni injekce béhem 15 — 30
vtefin, jedenkrat za tfi mésice).

Osteopordza je nejCastéjSi metabolické onemocnéni skeletu charakterizované sniZzenim
mechanické odolnosti kosti s predispozici jedince ke zvySenému riziku zlomenin. Postihuje
7 — 8 % obyvatel, osteoporoticka zlomenina hrozi kazdé 3. zené a kazdému 6. muzi ve véku
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nad 50 let, az 20 % pacientd na nasledky osteoporotickych zlomenin umira a 30 % se stava
distalni predlokti a proximalni ¢ast humeru. Cilem |éCby osteopordzy je restituce profidlé
kostni tkané. Koneénym a hlavnim cilem je prevence zlomenin. Zakladem prevence i l1éCby
osteoporozy je dostatena suplementace kalciem a vitaminem D. Lécbou prvni volby
antiresorpCni terapie bisfosfonaty je denosumab. Pro pacienty v nejvy$Sim riziku fraktur je
velkou nadéji IéCba derivaty parathormonu.

V soucasné dobé se uplatiuji nize uvedené moznosti [éCby osteoporozy:
e Substituéni Ié€ba (suplementace vapniku a vitamin D)
Lécba ,odstrariujici“ pfi€inu:
o Hormonalni lé¢ba (estrogeny samostatné nebo v kombinaci s gestageny;
tibolon),
o Selektivni modulatory estrogenovych receptord (SERM) - raloxifen,
bazedoxifen, ospemifen,

Antiresorpéni (antiremodelacni) IéCba
o bisfosfonaty (alendronat, risedronat, ibandronat, zolendronat),

osteoanabolicka 1é¢ba
o parathormon a jeho fragmenty (teriparatid),

IéEba zasahujici do mezibunécnych regulaci:
o denosumab.

Antiresorp&ni (antiremodelacni) 1éCivé pripravky tlumi primarné osteoklastickou kostni
resopci a sekundarné i osteoblastickou kostni novotvorbu. Z dlouhodobé perspektivy vedou
k efektu katabolickému, tj. k zastavé ubytku kostni hmoty, ktera je doprovazena vzestupem
mineralizace kosti. Vyslednym efektem je zvySeni mechanické odolnosti kosti a sniZzeni
pravdépodobnosti zlomeniny. Zpomalenim osteoresorpce dojde k omezeni vlivu Kosti
na hladiny vapniku v plazmé. Je tedy nutna exogenni suplementace vapniku. Mezi
antiresorpCni IéCivé pfipravky patfi bifosfonaty. Bifosfonaty jsou syntetické latky strukturalné
podobné pyrofosfatim. Jejich spole€nym znakem je nizka biologicka dostupnost (1 — 5%),
rychly vstup do kosti a dlouhy biologicky polo€as. Bifosfonaty obsahujici aminoskupinu
(alendronat, pamidronat, ibadronat, risedronat a zolendronat) pusobi skrze inhibici
biosyntézy farnesyl difosfatu, inhibici enzymu enzymu farnesyl difosfat syntazy. Inhibice této
metabolické cesty vede k depleci cholesterolu v osteoklastech, ¢imz narusSi regula¢ni drahy
v burice. Disledkem je poté apoptéza osteoklastu. Fosfonaty bez aminoskupiny (etidronat,
klodronat) po vstupu do osteoklastu jsou inkorporovany do analogu ATP, ¢imz se analoga
stanou neucinna. Dojde tak k vyCerpani intracelularnich zasob energie a k apoptdze. Lécba
bifosfonaty je spojena s 40 — 70% redukci vyskytu obratlovych fraktur a 40 - 50% redukci
vyskytl fraktur femuru. Pro ucinnost 1éCby bifosfonaty je dllezitym faktorem adherence
spojené s nejvy$Sim vyskytem gastrointestinalnich nezadoucich u¢inkd. Compliance se
vyrazné€ zvySuje pfi tydennim podavani, pfiCemz nejvysSi je pfi meésiCnim intervalu
uzivani/aplikaci.

Kyselina ibandronova (ibadronat) je vysoce uc€inny bisfosfonat, ktery patfi do skupiny
aminobisfosfonatl. Plsobi selektivné na kostni tkan a specificky inhibuje aktivitu osteoklast(
bez pfimého ovlivnéni kostni novotvorby. Neinterferuje s aktivaci osteoklastl. Podavani
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kyseliny ibandronové u Zen po menopauze vede k postupnému pfibyvani kostni hmoty
asnizeni vyskytu zlomenin v dusledku potlaceni zvySeného kostniho obratu
az na premenopauzalni uroven. U postmenopauzalnich Zen dochazi pfi kazdodennim
i pfi intermitentnim podavani (s intervalem bez podavani davky trvajicim 9 — 10 tydn(
ve Ctvrtleti) kyseliny ibandronové peroralné i intraven6zné k biochemickym zménam
znacicim inhibici kostni resorpce v zavislosti na davce pfipravku. Po intravendzni aplikaci
dochazi k poklesu hladiny alfa fetézce C-telopeptidu kolagenu typu | v séru (CTX) béhem 3 —
7 dnl od zahajeni 1éCby a ke sniZeni hladin osteokalcinu béhem 3 mésicu.

Po zastaveni 1é¢by dochazi k opétovnému obnoveni patologickych hodnot zvySené kostni
pfemény, které se vyskytovaly pfed IéCbou v souvislosti s postmenopauzalni osteoporézou.

S ohledem na vy3e uvedené jsou léCivé pfipravky BONVIVA a IBANDRONIC z hlediska
pouziti v terapeutické praxi vyznamné pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské republice,
nebot’ se jedna o IéCivé pfipravky nenahraditelné zejména u rozlé€enych pacientl a pfipadny
vyvoz Ci distribuce do zahrani¢i by tak mohly zpusobit nedostupnost téchto léCivych
pripravkd pro 1é8bu pacientt v Ceské republice.

Ministerstvo dospélo ke shodnému nazoru jako Ustav, Ze aktualni zasoba |é&ivych pfipravk
BONVIVA a IBANDRONIC jiz dostateéné& nepokryva aktualni potfeby pacientll v Ceské
republice.

Lécivé pripravky BONVIVA a IBANDRONIC jsou z hlediska pouziti v terapeutické praxi
vyznamné pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské republice, jedna se o légivé
pfipravky nenahraditelné, a pfipadny vyvoz &i distribuce do zahranici by tak mohly zpUsobit
nedostupnost t&chto I&&ivych pfipravkil pro Ié¢bu pacientt v Ceské republice.

Dle ustanoveni § 11 pism. q) zakona o IéCivech plati, Ze ,Ministerstvo zdravotnictvi v oblasti
humannich Iéciv vydava opatfeni obecné povahy podle § 77c, kterym se stanovi léCivy
pripravek, pri jehoz nedostatku bude ohrozena dostupnost a ucinnost Iécby pacientt
v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva a s vyznamnym
ovlivnénim poskytovani zdravotnich sluZzeb, a vede seznam takovych lécivych pripravkd.”

Dle ustanoveni § 77c odst. 1 véty tfeti zakona o 1éCivech plati, Ze ,Pokud Ustav na zakladé
vyhodnoceni uvedenych skutecnosti dojde k zavéru, Ze aktualni zasoba pfedmétného
lécivého pripravku nebo léCivych pripravk( jiz dostate¢né nepokryva aktualni potfeby
pacienti v Ceské republice a nedostatkem tohoto lécivého pripravku nebo lé&ivych
pfipravki, kterym se rozumi nedostateéné pokryti aktuélnich potfeb pacientii v Ceské
republice danym lé¢ivym pfipravkem nebo léCivymi pFipravky, bude ohrozena dostupnost
a uéinnost Iééby pacientli v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi
obyvatelstva a vyznamnym ovlivhénim poskytovani zdravotnich sluzeb, sdéli Ministerstvu
zdravotnictvi tuto informaci, a to véetné podkladi a informaci, na jejichz zékladé Ustav
k tomuto zavéru doSel.”

Ministerstvo v souladu s ustanovenim § 77c odst. 2 zdkona o IéCivech vyhodnotilo informace
predané Ustavem a rozhodlo podle ustanoveni § 11 pism. q) zékona o lé&ivech tak,
Ze pfi nedostatku IéCivych pfipravki BONVIVA a IBANDRONIC bude ohroZzena dostupnost
a uginnost lé&by pacientl v Ceské republice s ohledem na jejich vyznamnost pfi poskytovani
zdravotni péce.

Na zékladé vySe uvedeného Ministerstvo po projednani s Ustavem vydava toto opatfeni
obecné povahy o zafazeni léCivych pfipravki BONVIVA a IBANDRONIC na Seznam podle
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ustanoveni § 77c¢ odst. 2 zakona o léCivech. S ohledem na skutecnost, Ze opatfeni obecné
povahy je vydavano za ucCelem ochrany vefejného zdravi, které je ohrozeno hrozici
nedostatecnou zasobou IéCivych pFipravkli BONVIVA a IBANDRONIC, coz vyplyva z vySe
uvedeného, byla v souladu s ustanovenim § 173 odst. 1 véty Ctvrté pfed stfednikem
spravniho fadu stanovena ucinnost opatfeni obecné povahy na den nasledujici po vyvéseni
tohoto opatieni.

Na zakladé vySe uvedeného rozhodlo Ministerstvo o zafazeni uvedenych IéCivych pfipravku
na Seznam podle ustanoveni § 11 pism. q) a ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o léCivech.

Pouceni:

Proti opatfeni obecné povahy nelze v souladu s ustanovenim § 173 odst. 2 spravniho fadu
podat opravny prostfedek. Opatfeni obecné povahy nabyva u€innosti dnem nasledujicim
po dni jeho vyvéseni. Do opatfeni obecné povahy a jeho odlivodnéni muze podle ustanoveni
§ 173 odst. 1 in fine spravniho fadu nahlédnout kazdy u spravniho organu, ktery opatfeni
vydal.

OTISK UREDNIHO RAZITKA

Mgr. Daniela Rrahmaniova
vedouci oddéleni léCiv

a zdravotnickych prostiedku
podepsano elektronicky

Vyvéseno dne: 4. listopadu 2019
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