MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi

v

Praha 11. unora 2020

C.j.: MZDR 1460/2020-5/0LZP

Sp. zn. OLZP: S2/2020

MZDRX019151F

OPATRENIi OBECNE POVAHY

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

1)

zarazuje podle ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o léCivech nasledujici 1é€Civé pfFipravky
na seznam lécivych pfipravkd, jejichz distribuci do zahrani¢i maji distributofi povinnost hlasit
Statnimu ustavu pro kontrolu IéCiv podle ustanoveni § 77 odst. 1 pism. q) zakona o IéCivech
(dale jen ,Seznam®):

Kod SUKL

Nazev lé€ivého pripravku
DoplInék nazvu

Registracni Cislo

Drzitel rozhodnuti
o registraci

0234218

TARKA 180/2 MG TBL.
180MG/2MG TBL RET 28

58/ 160/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0185636

TARKA 180/2 MG TBL.
180MG/2MG TBL RET 28

58/ 160/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0234220

TARKA 180/2 MG TBL.
180MG/2MG TBL RET 98

58/ 160/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0185638

TARKA 180/2 MG TBL.
180MG/2MG TBL RET 98

58/ 160/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0234221

TARKA 240/4 MG TBL.
240MG/4MG TBL RET 98

58/ 161/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0185639

TARKA 240/4 MG TBL.
240MG/4MG TBL RET 98

58/ 161/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

0185641

TARKA 240/4 MG TBL.
240MG/4AMG TBL RET 28

58/ 161/06-C

Mylan IRE Healthcare
Limited, Dublin, Irsko

(dale jen ,léCivé pripravky TARKA®),

Ministerstvo zdravotnictvi
Palackého namésti 375/4, 128 01 Praha 2
tel./fax.: +420 224 971 111, e-mail: mzcr@mzcr.cz, Www.mzcr.cz
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I

zarazuje podle ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o |éCivech nasledujici 1éCivé prFipravky
na Seznam:

Kéd SUKL Nazev Iecwtveho !)rlpravku Registraéni &islo Drzitel rt?zhod!wtl
Doplnék nazvu o registraci
CHEPLAPHARM
CYMEVENE -
0241308 500MG INF PLV CSL 1 42/ 138/91-C Arz_nelmlttel Cv-)mbH,
Greifswald, Némecko
CHEPLAPHARM
CYMEVENE .
0016547 500MG INF PLV CSL 1 42/ 138/91-C Arz_nelmlttel (v3mbH,
Greifswald, Némecko

(dale jen ,lécivy pfipravek CYMEVENE®),
1)}

zarazuje podle ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o l|éCivech nasledujici 1é€Civy pFipravek
na Seznam:

Nazev lé€ivého pripravku Drzitel rozhodnuti

Kéd SUKL M Registraéni éislo . .
Doplinék nazvu o registraci

Pfizer, spol. s r.o.
SALAZOPYRIN EN L .
0047712 500MG TBL ENT 100 29/ 245/94-C Praha, Qeska
republika

Krka, d.d., Novo
SULFASALAZIN K-EN ’ T
0004304 500MG TBL ENT 100 29/ 009/83-S/C mesto, N(?vo mésto,
Slovinsko

Krka, d.d., Novo
SULFASALAZIN K ’ T
0002159 500MG TBL FLM 50 29/ 095/70-C mesto, N(?vo mésto,
Slovinsko

(dale jen samostatné ,léCivy pfipravek SALAZOPYRIN EN“ ,léCivy pfipravek
SULFASALAZIN K-EN* a ,|éCivy pripravek SULFASALAZIN K*),

Oduvodnéni:
L.
Dne 13. 1. 2020 obdrZzelo Ministerstvo od Statniho ustavu pro kontrolu IéCiv (déale
jen ,Ustav®) sdéleni k ohroZeni dostupnosti lé8ivych ptipravkd, a to pro |é&ivé pripravky
TARKA, léCivy pfipravek CYMEVENE, IéCivy pfipravek SALAZOPYRIN EN, [éCivy pfipravek
SULFASALAZIN K-EN a lécivy pripravek SULFASALAZIN K, a to ve smyslu ustanoveni
§ 77c zéakona o léCivech.
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Il
Lécivé pripravky TARKA

Ustav ve svém sdéleni ze dne 10. 1. 2020, &. j. sukl8006/2020, zalozeném do spisu
pod €. j. MZDR 1460/2020-1/OLZP, uvedl, Ze obdrzel od zastupce drzitele rozhodnuti
o registraci lé¢ivych pfipravki TARKA — spole¢nosti MYLAN HEALTHCARE CZ s.r.o., se
sidlem Evropska 2590/33c, Dejvice, 160 00 Praha 6, ICO: 034 81 778, hlaSeni o preruseni
dodavek z vyrobnich divodu pro IéCivé pripravky:

Nazev lé&ivého pripravku Datum
Kéd SUKL eno prip Oznameni predpokladaného
Dopinék nazvu . .
obnoveni dodavek
TARKA 180/2 MG TBL. preruseni od
0234218 180MG/2MG TBL RET 28 15. 11. 2019 15.3. 2020
0185636 TARKA 180/2 MG TBL. ukond&eni od i
180MG/2MG TBL RET 28 8.7.2019
TARKA 180/2 MG TBL. preruseni od
0234220 180MG/2MG TBL RET 98 20. 11. 2019 15.1. 2020
0185638 TARKA 180/2 MG TBL. ukoné&eni od )
180MG/2MG TBL RET 98 25.7.2019
TARKA 240/4 MG TBL. preruseni od
0234221 240MG/4MG TBL RET 98 23.12. 2019 27.1.2020
0185639 TARKA 240/4 MG TBL. ukonéeni od )
240MG/4MG TBL RET 98 4.10. 2019

Dale Ustav ve svém sdé&leni poukézal na to, Ze v ATC skupingé C09BB10 (ACE inhibitory
a blokatory kalciovych kanall, trandolapril a verapamil) je vedle vy$e uvedenych IéCivych
pripravkl registrovany a obchodovany nasledujici 1éCivy pFipravek:

Kéd SUKL Nazev Iecwtvaho [)rlpravku Registraéni &islo Drzitel rc?zhod.nutl
Doplnék nazvu o registraci
TARKA 240/4 MG TBL. Mylan IRE Healthcare
0185641 240MG/4MG TBL RET 28 58/ 161/06-C Limited, Dublin, Irsko

Ustav dale sdélil, Ze 1écivé pFipravky TARKA jsou vzajemné nahraditelné vzhledem ke svym
|éCebnym vlastnostem a jsou dle platnych souhrnt Udaju o pfipravku indikovany k lécbé
esencialni hypertenze u pacientd, jejichz krevni tlak byl normalizovan podavanim
jednotlivych slozek ve stejném poméru davek, nebo u pacientd, u kterych neni dosazeno
cilovych hodnot krevniho tlaku samotnym trandolaprilem nebo verapamilem. Ustav
v neposledni fadé uvedl, ze léCivé pfipravky TARKA obsahuiji fixni kombinaci trandolaprilu
a verapamilu, jedna se tak o léCivé pripravky, které mohou byt obtizné nahraditelné
pro nékteré pacienty.

Ustav dale predlozil Ministerstvu informace o dodavkach I|é&ivych pripravkd TARKA
do lékaren a zdravotnickych zafizeni v Ceské republice, véetn& informace o objemu
distribuce do zahranici, a to za obdobi od prosince 2018 do listopadu 2019.
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, . Nazev lé€ivého pripravku Dodavky do.lek’a ren Distribuce
Kéd SUKL o a zdravotnickych -
Doplnék nazvu v . do zahranici
zarizeni
0234218 TARKA 180/2 MG TBL. 8.144 25
0185636 180MG/2MG TBL RET 28 ' (0,3 %)
0234220 TARKA 180/2 MG TBL. 37 295 2.548
0185638 180MG/2MG TBL RET 98 ’ (6,4 %)
0234221 TARKA 240/4 MG TBL. 32 447 0
0185639 240MG/4MG TBL RET 98 | (0 %)
TARKA 240/4 MG TBL. 0
0185641 240MG/4MG TBL RET 28 3.865 (0 %)

Ustav dospél k zavéru, Ze aktualni zasoba vzajemné nahraditelnych lé&ivych pfipravk
TARKA jiz dostateéné nepokryva aktualni potfeby pacientd v Ceské republice. Légivé
pfipravky TARKA jsou nenahraditelné pro poskytovani zdravotnich sluzeb a jsou spinény
podminky jejich zafazeni na Seznam. NedostateCnym pokrytim potfeb pacientd bude dle
Ustavu ohroZzena dostupnost a uginnost lé&by pacientli v Ceské republice s pfimym
dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva a vyznamnym ovlivnénim poskytovani zdravotnich
sluzeb.

M.
Ministerstvo vyhodnotilo informace predané Ustavem a uvadi nasledujici:

Ministerstvo bere za sva data o dodavkach do zdravotnickych zafizeni a o dodavkach
zahrani¢nim odbératellm pfedana Ustavem.

Podle aktualniho souhrnu udaju o pfipravku patfi 1éCivé prFipravky TARKA
do farmakoterapeutické skupiny IéCiva ovliviujici renin-angiotensinovy systém, ACE
inhibitory a blokatory kalciovych kanald, ATC skupina: CO9BB10.

Lécivé pripravky TARKA jsou dle platného souhrnu udaju o pfipravku indikovany k lé¢bé
esencialni hypertenze u pacientl, jejichz krevni tlak byl normalizovan podavanim
jednotlivych slozek ve stejném poméru davek, nebo u pacientd, u kterych neni dosazeno
cilovych hodnot krevniho tlaku samotnym frandolaprilem nebo verapamilem.

Trandalopril je dlouhodobé pulsobici inhibitor ACE, prolécivo trandaloprilatu. Trandolapril
potlauje plazmaticky systém renin-angiotensin-aldosteron (RAA). Renin je endogenni
enzym syntetizovany v ledvinach a uvolfovany do obéhu, kde pfeménuje angiotensinogen
na relativné neucinny dekapeptid angiotensin |. Angiotensin | se nasledné méni pomoci
angiotensin konvertujiciho enzymu (dale jen ,ACE") na angiotensin Il. Angiotensin Il ma silné
vasokonstrik¢ni vlastnosti a je zodpovédny za vasokonstrikci tepen a zvySeni krevniho tlaku,
jakoz i za stimulaci nadledvinek k vylu€ovani aldosteronu. Inhibice ACE vede k poklesu
plazmatického angiotensinu Il, coZz ma za nasledek sniZzenou vasopresorickou aktivitu
a snizeni vylu€ovani aldosteronu. | kdyZ toto snizeni je malé, maze dojit k malému vzestupu
hladiny sérového kalia spolu se ztratami sodiku a tekutin. PferuSeni negativni zpétné vazby
angiotensinu Il na vylu€ovani reninu ma za nasledek zvySenou plazmatickou reninovou
aktivitu. Dal8i funkci ACE je degradace silného vasodilatatniho kininového peptidu
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bradykininu na inaktivni metabolity. Proto inhibice ACE ma za nasledek zvySenou aktivitu
cirkulujiciho a lokalniho systému kalikrein-kinin, ktera napomaha periferni vasodilataci
aktivaci prostaglandinového systému. Je mozné, Ze tento mechanismus je rovnéz soucasti
hypotenzniho u€inku ACE inhibitord a Ze je zodpovédny za nékteré vedlejSi ucinky.
U pacientu s hypertenzi vede podani ACE inhibitoru ke snizeni krevniho tlaku vsedé i vestoje
o0 zhruba stejnou velikost, aniz by doSlo ke kompenzaénimu zvySeni srdec¢ni frekvence.
Periferni tepenny odpor je snizen, a to bud beze zmény srde¢niho vydeje nebo pfi jeho
vzestupu. Dochazi k vzestupu pratoku krve ledvinami a glomerularni filtrace se obvykle
nemeéni. Dosazeni optimalniho snizeni krevniho tlaku mize vyzadovat u nékterych pacient
nékolikatydenni 1é€bu. Antihypertenzni uc€inek pretrvava pfi dlouhodobé terapii.
Nahlé vysazeni 1é¢by neni doprovazeno rychlym vzestupem krevniho tlaku.
K antihyperzenznimu ucinku frandolaprilu dochazi za jednu hodinu po podani a pretrvava
minimalné po dobu 24 hodin, avSak trandolapril neinterferuje s cirkadiannimi vlastnostmi
krevniho tlaku.

Verapamil je non-dihydropyridinovy blokator kalciovych kanalu 1. generace. Farmakologické
pusobeni verapamilu je dusledkem inhibice vtoku vapnikovych iontd pomalymi kanaly
bunétné membrany bunék hladké svaloviny cév a vodivych a kontraktilnich bunék
myokardu. Verapamil snizuje arteridlni tlak jak v klidu, tak pfi urCitém stupni zatéze
perifernich arteriol. Toto sniZeni celkového periferniho odporu (afterloadu) snizuje i naroky
myokardu na kyslik a spotfebu energie. Negativné inotropni uc€inek verapamilu mize byt
kompenzovan snizenim celkového periferniho odporu. Srde¢ni index se nesnizi, pokud
nejde o pacienty s jiZz dfive existujici poruchou funkce levé komory. Verapamil neinterferuje
se sympatickou regulaci srdce, protoze neblokuje beta-adrenergni receptory.

Arterialni hypertenze patii mezi nejCastéj$i onemocnéni v klinické praxi a sou€asné tvofi
jeden z nejvyznamnéjSich rizikovych faktort ischemické choroby srdecni, cévni mozkové
pfihody, srde¢niho selhani, konec¢né faze selhani ledvin C&i fibrilace sini. Za arterialni
hypertenzi Ize oznacit opakované zvySeni krevniho tlaku = 140/90 mmHg naméfené
minimalné pfi dvou ruznych navstévach u lékafe. Vedle této systolicko-diastolické
hypertenze je nutno upozornit na tzv. izolovanou systolickou hypertenzi definovanou jako
systolicky tlak krve = 140 mmHg a soucasné diastolicky tlak krve < 90 mmHg.

Lécba hypertenze je individualni, komplexni a méla by sméfovat k sou¢asnému ovlivnéni
vSech rizikovych faktorl doprovodnych patologickych stavid. Farmakologicka Iécba je
zakladem |é€by hypertenze, protoZze nefarmakologicka opatfeni vedou k dostatecné kontrole
hypertenze pouze u mensi ¢asti nemocnych. LéCbu mirné hypertenze Ize zahajit monoterapii
nebo (fixni) kombinaci dvou |ékl v zavislosti na klinické situaci. Monoterapie hypertenze
byva uspésna maximalné u 30 % nemocnych, u ostatnich je potfeba k dosaZeni normalnich
hodnot krevniho tlaku kombinace dvou i vice antihypertenziv. Kombinacni l1é¢ba dvéma
antihypertenzivy se uplatfiuje pfi zahajovani farmakologické 1éCby v pfipadé stfedné tézké
az tézké hypertenze (inicialni hodnoty TK = 160 a/nebo = 100 mmHg). Kombinacni IéCba je
v souCasné dobé doporuCovana zduvodu vysSi ucinnosti nez v pfipadé monoterapie
a vétSiho vlivu na kardiovaskularni rizika a sou¢asné z davodu lepSi adherence nemocného
k 16Cbé, ktera je spojena se snizenim kardiovaskularnich pfihod. K uspésnosti 1éCby pfispiva
uzivani fixnich kombinaci dvou Ié€iv v jedné tableté, nebot mensi pocet tablet a jednoduché
schéma lécby podporuje compliance pacienta s Ié¢bou. Vyhodné jsou kombinace dvou latek
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v riznych davkach umoznujici navySeni nebo sniZeni jedné ¢&i obou latek. Nejvice
preferovanou kombinaci dvou Iékl k l1é¢bé hypertenze je kombinace blokatoru kalciovych
kanalt a ACE-inhibitoru, kterou obsahuji pravé légivé pripravky TARKA. V Ceské republice
jsou registrované a obchodované i jiné IéCivé pfipravky obsahujici kombinaci blokatoru
kalciovych kanall a ACE-inhibitoru, ale jedna se o kombinace jinych lé&ivych latek z danych
skupin.

Z udaji poskytnutych Ustavem je zfejmé, e ptedmétem vyvozu &i distribuce do zahrani&i
sice nebyly vSechny pfipravky TARKA, ale sohledem na aktualni vyrobni problémy
a preruseni dodavek léCivych pripravkl TARKA, pfedstavuje zafazeni na Seznam opatfeni,
kterym Ministerstvo pfedchazi ohroZeni dostupnosti a u&innosti 1é¢by pacientti v Ceské
republice.

LécCivé pripravky TARKA jsou z hlediska pouziti v terapeutické praxi a spotfeb vyznamné
pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské republice, a soudasné se jedna o légivé
pfipravky, které mohou byt obtiZné nahraditelné pro nékteré pacienty. Jejich pfipadny vyvoz
¢i distribuce do zahraniCi by tak mohly zpusobit nedostupnost téchto IéCivych pfipravkd
pro 1é&bu pacientt v Ceské republice.

Iv.
Lécivy pripravek CYMEVENE

Ustav ve svém sdéleni ze dne 10. 1. 2020, &. j. sukl7806/2020, zaloZzeném do spisu
pod €. j. MZDR 1460/2020-2/OLZP, uvedl, Zze dne 20. 12. 2019 obdrzel od spole¢nosti
Pharma-EU, s.r.o., se sidlem Malostranské namésti 37/23, Mala Strana, 118 00 Praha 1,
ICO: 276 14 280, hlaseni o preruseni dodavek z kapacitnich a distribuénich ddvodd
pro IéCivé pfipravky:

Nazev lééivého pripravku Datum
Kéd SUKL eno prip Oznameni predpokladaného
DoplInék nazvu . ,
obnoveni dodavek
CYMEVENE preruseni od
0241308 500MG INF PLV CSL 1 20.12. 2019 31.3.2020
CYMEVENE ukondéeni od
0016547 500MG INF PLV CSL 1 18. 2. 2019 i

Ustav sdélil, Ze légivy ptipravek CYMEVENE jsou dle aktuélniho souhrnu udaj o pfipravku
indikovan u dospélych a dospivajicich ve véku = 12 let:

e klécbé cytomegalovirové infekce (CMV) u imunodeficientnich pacientt

e k prevenci CMV infekce v rezimu preemptivni terapie u pacientll s Iékovou
imunosupresi (napf. po transplantaci organu nebo chemoterapii nadorového
onemocnéni)

a dale je indikovan od narozeni:

e k prevenci CMV infekce v rezimu univerzalni profylaxe u pacientl s Iékovou
imunosupresi (napf. po transplantaci orgdnu nebo chemoterapii nadorového
onemocnéni).
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Ustav dale predlozil Ministerstvu informace o dodavkach |égivého pripravku CYMEVENE
do lékaren a zdravotnickych zafizeni v Ceské republice, véetn& informace o objemu
distribuce do zahranici, a to za obdobi od ledna 2019 do listopadu 2019. Dodavky léCivého
pfipravku CYMEVENE do lékaren a zdravotnickych zafizeni v Ceské republice &inily
v pfedmétném obdobi 11.962 baleni, pfiéemz zahrani¢nim odbératellim bylo dodano 10.465
baleni. Podil distribuce do zahraniéi léCivého pfipravku CYMEVENE tak v pfedmétném
obdobi Cinil témér 47 %.

Ustav dospél k zavéru, ze aktualni zasoba lé&ivého piipravku CYMEVENE jiz dostate¢né
nepokryva aktualni potfeby pacientli v Ceské republice. Légivy ptipravek CYMEVENE
je nenahraditelny pro poskytovani zdravotnich sluZzeb a jsou splnény podminky jeho zafazeni
na Seznam. Nedostate¢nym pokrytim potieb pacientt bude dle Ustavu ohroZzena dostupnost
a uginnost lé¢by pacientll v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi
obyvatelstva a vyznamnym ovlivhénim poskytovani zdravotnich sluzeb.

V.
Ministerstvo vyhodnotilo informace predané Ustavem a uvadi nasledujici:

Ministerstvo bere za sva data o dodavkach do zdravotnickych zafizeni a o dodavkach
zahraniénim odbé&ratel(im predana Ustavem.

Podle aktualniho souhrnu udajd o pfipravku patfi lécivy pripravek CYMEVENE
do farmakoterapeutické skupiny antivirotika pro systémovou aplikaci, pfimo puUsobici
antivirotika, nukleosidy a nukleotidy kromé inhibitorl reverzni transkriptazy, ATC kod:
JO5ABO06.

Lécivy pripravek CYMEVENE je dle souhrnu Udaji o pfipravku indikovan u dospélych
a dospivajicich ve véku = 12 let:

-k lécbé cytomegalovirové infekce (CMV) u imunodeficientnich pacientd

- k prevenci CMV infekce v rezimu preemptivni terapie u pacientll s Iékovou
imunosupresi (napf. po transplantaci organu nebo chemoterapii nadorového
onemocnéni).

Lécivy pfipravek CYMEVENE je dale indikovan od narozeni:

- k prevenci CMV infekce v rezimu univerzalni profylaxe u pacientll s Iékovou
imunosupresi (napf. po transplantaci organu nebo chemoterapii nadorového
onemocnéni).

Lécivy pfipravek CYMEVENE obsahuje léCivou latku ganciclovirum.
Jedna se o nukleosidové antivirotikum chemicky odvozené od acicloviru s vyznamné vysSi
ucinnosti na cytomegaloviry, s vy3Si toxicitou a s mutagenni a kancerogenni aktivitou. Velmi
dobfe pronikd do tkani a sekretd v€etné centralni nervové soustavy. V organismu se
prakticky nebiotransformuje, vylu€uje se moci v nezménéné formé.

Infekce cytomegalovirem (CMV) jsou bézné, v pfevazné vétSiné vSak nakaza probiha
asymptomaticky. Pokud k manifestaci dojde, klinické pfiznaky zavisi na véku
a imunologickém stavu infikované osoby. Vrozena nakaza je pfiinou malformaci plodu.
Transplacentarni nakaza probiha jako téZka generalizovana infekce, postihujici hlavné CNS
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a jatra, ale i dal8i systémy a organy. Ziskana nakaza u imunokompetentnich osob probiha
vétSinou inaparentné. Pokud se manifestuje, pak jako lehké chfipkové onemocnéni, méné
Casto pod klinickym a hematologickym obrazem syndromu infek¢ni mononukleozy (asi 10 %
infek€nich mononukledz, které Ize odlisit pouze specifickymi laboratornimi testy). Mize se
projevit jako hepatitida, polyneuritida, myokarditida. U imunokompromitovanych osob (v€etné
HIV pozitivnich) probiha infekce CMV téZce, vCetné Castého postizeni CNS, plic
a gastrointestinalniho traktu.

Rozvoj transplantaéni mediciny s sebou pfinesl celou fadu pozitivhich skuteénosti,
pfedevsim snizeni mortality a signifikantni zvySeni kvality Zivota transplantovanych pacientd.
Spolu s témito pozitivnimi jevy se objevu;ji i urcita negativa spojena s transplantaci organ
a s naslednou progresivni imunosupresivni 1éCbou. Jednim z nich je vyskyt oportunnich
infekci podstatné zhorSujicich prognézu transplantovanych pacientd. Z virovych agens
pfedstavuji jednu z nejzavaznéjSich komplikaci pravé aktivni a klinicky manifestni
cytomegalovirové (HCMV, CMV) infekce. Po transplantacich solidnich organi se rozviji
pneumonitida, ezofagitida, gastritida, kolitida, hepatitida, retinitida, ale i generalizované
onemocnéni. Po transplantaci kostni dfené vznika Casto pneumonitida, generalizovana
infekce, méné pak nemoci podobné jako u osob po transplantaci solidnich organu.

Nejvyznamnéj§im zdrojem infekce pro vétSinu nemocnych je transplantovany organ nebo
transfundovana krev. Muze se v$ak uplatnit i sekundarni infekce po aktivaci latentniho viru u
kteréhokoli séropozitivniho jedince. LéCba imunokompetentnich jedincl je symptomaticka.
Lécbu nemocnych s imunodeficienci je tfeba svéfit do rukou specialistl infekénich,
pediatrickych, onkologickych a transplantaénich oddéleni. Kterapii ¢&i profylaxi
cytomegalovirovych infekci se pouzivaji nukleosidova antivirotika ganciclovir a valganciclovir.

Dlouhodoba lé¢ba je v téchto pfipadech nezbytna. Nevyhodou dlouhodobé terapie do
budoucna je pfedevSim moznost selekce rezistentnich kmend CMV a selhani IéCby.
Replikaci cytomegalovir( inhibuji téZ aciclovir a valaciclovir, jejich U¢innost je vSak vyrazné
nizsi. V klinické praxi se pouziva valaciclovir, a to pouze k profylaxi cytomegalovirovych
infekci u pacientl po transplantaci.

Z udaji poskytnutych Ustavem je ziejmé, Ze I1&&ivy piipravek CYMEVENE byl pfedmétem
vyvozu Ci distribuce do zahraniCi. Zejména s ohledem na pFeruseni dodavek lécivého
pfipravku CYMEVENE, predstavuje zafazeni na Seznam opatfeni, kterym Ministerstvo
predchazi ohroZeni dostupnosti a t&innosti Ié&by pacientt v Ceské republice.

Z hlediska pouziti v terapeutické praxi je léCivy pfFipravek CYMEVENE vyznamny
pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské republice, nebot je nenahraditeiny
pfi poskytovani zdravotnich sluzeb.

VL.

Lécivy pripravek SALAZOPYRIN EN, lécivy pripravek SULFASALAZIN K-EN a léCivy
pripravek SULFASALAZIN K

Ustav ve svém sdéleni ze dne 10. 1. 2020, &. j- sukl6522/2020, zalozeném do spisu
pod €. j. MZDR 1460/2020-3/OLZP, uvedl, Ze dne 6. 11. 2019 obdrzel hlaSeni o pferuseni
dodavek z vyrobnich divodu pro IéCivy pfipravek:
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Datum
Oznameni predpokladaného
obnoveni dodavek

Nazev lécCivého pripravku

Kod SUKL Dopinék nazvu

SALAZOPYRIN EN
0047712 500MG TBL ENT 100 6. 11. 2019 28. 2. 2020

Dale Ustav ve svém sdéleni poukazal, Ze v ATC skuping AO7ECO01 (stfevni protizanétliva
IeéCba, kyselina aminosalicylova a podobné latky, sulfasalazin) jsou vedle léCivého pFipravku
SALAZOPYRIN EN registrované a obchodované nasledujici 1€Civé pfFipravky:

Nazev lé€ivého pripravku Drzitel rozhodnuti

Kéd SUKL M Registraéni éislo i .
DoplInék nazvu o registraci

Krka, d.d., Novo
SULFASALAZIN K-EN ’ .
0004304 500MG TBL ENT 100 29/ 009/83-S/C mesto, Ngvo mésto,
Slovinsko

Krka, d.d., Novo
SULFASALAZIN K ’ .
0002159 500MG TBL FLM 50 29/ 095/70-C mesto, Ngvo mésto,
Slovinsko

Lécivy prFipravek SALAZOPYRIN EN, léCivy pfipravek SULFASALAZIN K-EN a I|éCivy
pfipravek SULFASALAZIN K jsou vzajemné nahraditelné vzhledem ke svym léCebnym
vlastnostem.

Ustav sdélil, Zze I&&ivy pripravek SALAZOPYRIN EN, légivy ptipravek SULFASALAZIN K-EN
a |éCivy pripravek SULFASALAZIN K jsou dle platnych souhrn(i Udaji o pfipravku indikovany
mimo jiné k 1é¢bé akutni faze a udrzovani remise ulcerdzni kolitidy a Crohnovy choroby
a k lécbé revmatoidni artritidy u dospélych.

Ustav dale predlozZil Ministerstvu informace o dodavkach Ié&ivého pipravku SALAZOPYRIN
EN, lécivého pfFipravku SULFASALAZIN K-EN a léCivého pfipravku SULFASALAZIN K
do Iékaren a zdravotnickych zafizeni v Ceské republice, v&etné informace o objemu
distribuce do zahranici, a to za obdobi od ledna 2019 do listopadu 2019.

i " Nazev lé€ivého pripravku Dodavky do.lek’a ren Distribuce
Kéd SUKL o a zdravotnickych -
Doplnék nazvu v . do zahrani¢i
zarizeni
SALAZOPYRIN EN 8.147
0047712 500MG TBL ENT 100 73.951 (11 %)
SULFASALAZIN K-EN 0
0004304 500MG TBL ENT 100 28.175 (0 %)
SULFASALAZIN K 0
0002159 500MG TBL FLM 50 3.173 (0 %)

Vzajemné nahraditelné 1éCivé pfipravky — IéCivy pfipravek SULFASALAZIN K-EN a IéCivy
pripravek SULFASALAZIN K jiz nestadi pokryvat aktudlni potfeby pacienti v Ceské
republice  vzhledem k dlouhotrvajicimu  pferudeni dodavek |éCivého  pFipravku
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SALAZOPYRIN EN a zna¢né zvySenému narustu potfeby. Dle vyjadfeni drzitele rozhodnuti
o registraci, spole¢nosti Krka, d.d., Novo mesto, Novo mésto, Slovinsko, ze dne 6. 1. 2020,
jsou soucCasné zasoby u distributord v fadu dni, Ize tedy ocCekavat nahlaSeni preruseni
dodavek i pro tyto IéCivé pfipravky. Nasledna dodavka pfipravku SULFASALAZIN K-EN je
planovana na 25. 2. 2020.

Ustav dospél k zavéru, ze aktualni zasoba |égivého pFipravku SALAZOPYRIN EN, légivého
pfipravku SULFASALAZIN K-EN a léCivého pripravku SULFASALAZIN K jiz dostate¢né
nepokryva aktualni potfeby pacienti v Ceské republice. Légivy prfipravek SALAZOPYRIN
EN, léCivy pfipravek SULFASALAZIN K-EN a lécivy pfipravek SULFASALAZIN K jsou
nenahraditelné pro poskytovani zdravotnich sluzeb a jsou spinény podminky jeho zarazeni
na Seznam. Nedostate¢nym pokrytim potieb pacientt bude dle Ustavu ohroZzena dostupnost
a uginnost lé¢by pacientll v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi
obyvatelstva a vyznamnym ovlivhénim poskytovani zdravotnich sluzeb.

VIL.
Ministerstvo vyhodnotilo informace predané Ustavem a uvadi nasledujici:

Ministerstvo bere za sva data o dodavkach do zdravotnickych zafizeni a o dodavkach
zahraniénim odbé&ratel(im predana Ustavem.

Lécivy pripravek SALAZOPYRIN EN, lécivy pripravek SULFASALAZIN K-EN a IécCivy
pfipravek SULFASALAZIN K patfi do farmakoterapeutické skupiny - stfevni protizanétliva
léCiva, kyselina aminosalicylova a podobné latky, ATC kéd AO7ECO1.

Dle aktualné platnych souhrnG Gdaju o pfipravku jsou tyto léCivé latky pouzivany
v nasledujicich indikacich

Nazev lé€ivého pripravku Indikace dle SPC

SALAZOPYRIN EN [éCba akutni faze a udrzovani remise ulcerdzni Kolitidy
a Crohnovy choroby; |é€ba revmatoidni artritidy u dospélych

SULFASALAZIN K-EN [éCba akutnich atak ¢i exacerbaci a k udrzeni remise

ulcerézni  kolitidy a proktitidy; |é¢ba akutnich atak
Ci exacerbaci Crohnovy choroby; lé€ba revmatoidni artritidy
a juvenilni idiopatické artritidy, ktera nereaguje
na nesteroidni protizanétlivé |écivé pfipravky nebo kde je
neni mozné pouzit

SULFASALAZIN K IéCba exacerbaci Crohnovy choroby; |éEba exacerbaci
a profylaxi relapst ulcerézni kolitidy a proktitidy; Iécba
revmatoidni  artritidy, ktera  dostateCné nereaguje
na nesteroidni protizanétlivé 1&Civé pfipravky.

Tyto |éCivé pfipravky obsahuji 1éCivou latku sulfasalazin, a to vlékové formé
enterosolventnich tablet (SALAZOPYRIN EN, SULFASALAZIN K-EN) nebo v Iékové formé
potahovanych tablet (SULFASALAZIN K).
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V 1éCbé ulcerdzni kolitidy jsou aminosalicylaty zakladnimi 1é€Civy. Od konce Ctyficatych let
minulého stoleti se kléché vyuzival sulfasalazin. LéCiva latka sulfasalazin je prolécivo,
v jehoZ molekule je spojena diazovazbou kyselina 5-aminosalicylova se sulfapyridinem
(sulfonamidové chemoterapeutikum). Roz&tépenim diazovazby sulfasalazinu a naslednou
redukci stfevnimi bakteriemi vznika vlastni Gcéinna latka mesalazin (kyselina
5-aminosalicylova). Mesalazin plsobi na sliznici tlustého stfeva lokalné protizanétlivé
a sulfapyridin ma antibakterialni efekt. Nevyhodou sulfasalazinu jsou relativné casté
nezadouci ucinky, které jsou vyvolany sulfapyridinem. Od pocatku 90 let pfedstavuje
zakladni formu aminosalicylatd mesalazin. Sulfasalazin se v souCasné dobé vyuziva
jen okrajové, nejvice u pacientd se zanétlivym stfevnim onemocnénim a soucéasnym
postizenim axialniho skeletu (spondyartritida a sakroiliitida) v davce do 4 gramu denné.
U pacientld s vysokou zanétlivou aktivitou ulcerdzni kolitidy samotné podavani i maximalnich
davek mesalazinu obvykle nestaci a je nutné volit agresivné;jsi zplsob lécby.

ale méla byt soucasti 1éCby komplexni, zahrnujici rezimova opatieni, [éCbu fyzikalni,
lazenskou, pohybovou, pracovni a chirurgickou. Cilem Ié¢by revmatoidni artritidy je navodit
remisi onemocnéni nebo alespon stav nizké aktivity. Snizenim aktivity revmatoidni artritidy
dochazi ke zmirnéni bolesti, zlepSuje se funkéni schopnost pacienta a tim i kvalita jeho
Zivota. Zakladni pilit farmakoterapie revmatoidni artritidy pfedstavuji chorobu modifikujici
léky (DMARD - disease modifying antirheumatic drugs). Podavaji se velmi ¢asné, aplikuji se
kontinualné, €asto i celoZivotné. V souCasné dobé DMARD délime na konvencni syntetické
(csDMARD), cilené syntetické (tsDMARD) a na biologikcé originalni (boDMARD) a biologické
similarni (bsDMARD). Z konvené&nich syntetickych DMARD jsou pouzivany methotrexat
(nejvyznamnéjSi latka této skupiny), sulfasalazin, leflunomid a antimalarika. Sulfasalazin se
pouziva pfedevSim u forem revmatoidni artritidy se stfedni &i nizSi aktivitou. Vhodné je
pouziti sulfasalazinu i s jinymi 1é€ivymi latkami v ramci kombinaéni |éCby (napf. sulfasalazin
+ methotrexat + antimalarika).

S ohledem na stejnou Iékovou formu (enterosolventni tablety) jsou I|éCivé pFipravky
SALAZOPYRIN EN a SULFASALAZIN K-EN vzajemné zaménitelné. U |éCivého pfipravku
SULFASALAZIN K (Iékova forma potahovanych tablet) nahlasil drzitel rozhodnuti o registraci
— spole¢nost Krka, d.d., Novo mesto, Novo mésto, Slovinsko, ke dni 16. 1. 2020 ukonc&eni
uvadéni na trh v Ceské republice, a to z vyrobnich davoda.

V pfipadé lécCivého prFipravku SALAZOPYRIN EN, bylo drzitelem rozhodnuti o registraci —
spole¢nosti Pfizer, spol. s r.o., Praha, Ceska republika, nahlaseno pferuSeni dodavek
z vyrobnich divoda.

S ohledem na to, Ze IéCivy pfipravek SALAZOPYRIN EN byl pfedmétem vyvozu €i distribuce
do zahrani&i, na vyrobni problémy a prioritni postaveni p¥ipravku na trhu v Ceské republice
z hlediska spotfeb a predstavuje zafazeni vSech IéCivych pFipravkd z ATC skupiny AO7ECO1
na Seznam opatfeni, kterym Ministerstvo pfedchazi ohrozeni dostupnosti a ucinnosti lécby
pacientd v Ceské republice..

Z hlediska pouziti v terapeutické praxi jsou léCivy pfipravek SALAZOPYRIN EN, IéCivy
pfipravek SULFASALAZIN K-EN a I|éCivy pfipravek SULFASALAZIN K vyznamné
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pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské republice, nebot jsou nenahraditelné
pfi poskytovani zdravotnich sluzeb v nékterych pfipadech u rozlééenych pacientu.

VIIL

Dle ustanoveni § 11 pism. q) zakona o |éCivech plati, Zze ,Ministerstvo zdravotnictvi v oblasti
humannich léc¢iv 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 sluzeb, 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 IéCivych pripravku jiz dostatecné nepokryva aktualni potreby
pacienti v Ceské republice a nedostatkem tohoto lé8ivého pripravku nebo lé&ivych
pfipravki, kterym se rozumi nedostateéné pokryti aktualnich potfeb pacientii v Ceské
republice danym lécivym pripravkem nebo léCivymi pripravky, bude ohroZena dostupnost
a uéinnost Iééby pacienti 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 zékladé Ustav
k tomuto zavéru dosel.”

Ministerstvo v souladu s ustanovenim § 77¢ odst. 2 zakona o 1é€ivech vyhodnotilo informace
predané Ustavem a rozhodlo podle ustanoveni § 11 pism. q) zakona o lé&ivech tak,
Ze pfi nedostatku 1éCivych pfipravkl TARKA, léCivého pfipravku CYMEVENE, lécivého
pripravku SALAZOPYRIN EN, léCivého pripravku SULFASALAZIN K-EN a Iécivého
pripravku SULFASALAZIN K bude ohroZena dostupnost a Géinnost Ié8by pacientt v Ceské
republice s ohledem na jejich vyznamnost pfi poskytovani zdravotni péce.

Na zéakladé vySe uvedeného Ministerstvo po projednani s Ustavem vydava toto opatieni
obecné povahy o zarazeni |éCivych pripravkli TARKA, [éCivého pfFipravku CYMEVENE,
lécivého pripravku SALAZOPYRIN EN, IéCivého pfipravku SULFASALAZIN K-EN a Iéc¢ivého
pfipravku SULFASALAZIN K na Seznam podle ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o |éCivech.
S ohledem na skuteénost, Ze opatfeni obecné povahy je vydavano za uéelem ochrany
vefejného zdravi, které je ohrozeno hrozici nedostateCnou zasobou IéCivych pfipravku
TARKA, lécCivého pfipravku CYMEVENE, léCivého pfipravku SALAZOPYRIN EN, lécivého
pripravku SULFASALAZIN K-EN a Iécivého pfipravku SULFASALAZIN K, 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 opatfeni.

Na zakladé vySe uvedeného rozhodlo Ministerstvo o zafazeni uvedenych léCivych pFipravkd
na Seznam podle ustanoveni § 11 pism. q) a ustanoveni § 77c odst. 2 zakona o |éCivech.
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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 oduvodnéni mize podle ustanoveni
§ 173 odst. 1 in fine spravniho fadu nahlédnout kazdy u spravniho organu, ktery opatfeni

vydal.
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