MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi

Praha 2. dubna 2020
C.j.: MZDR 9547/2020-3/0OLZP
Sp. zn. OLZP: S8/2020

MZDRX019RQS7

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*)

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

Kéd SUKL Nazev Iecw?ho |’or|pravku Registraéni &islo Drzitel ro.zhod!1ut|
Doplnék nazvu o registraci
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM Fresenius Kabi s.r.o.,
0113453 KABI 15/ 654/08-C Praha, Ceska
4G/0,5G INF PLV SOL 10 republika
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
IBIGEN 4 G/0,5 G PRASEK IBIGEN, S.r.l., Aprilia,
0113424 PRO INFUZNi ROZTOK 15/260/08-C Italie
4G/0,5G INF PLV SOL 10
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM .
0141263 MYLAN 4 G/500 MG 15/ 740/09-C Mysr?eiiA#?é}m iiae'”t'
4G/500MG INF PLV SOL 1 ’
TAZIP Heaton k.s., Praha,
0162496 4G/0,5G INF PLV SOL 10 15/671/08-C Ceska republika
(dale samostatné jen ,léCivy pripravek PIPERACILLIN/TAZOBACTAM KABI¢, léCivy
pripravek PIPERACILLIN/TAZOBACTAM IBIGEN", Jecivy pripravek

PIPERACILLIN/TAZOBACTAM MYLAN®, ,1éCivy pfipravek TAZIP“, nebo spolecné jen ,léCivé
pfipravky s kombinaci léCivych latek piperacillinum a tazobactamum?®).
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Oduvodnéni:

Dne 27. 2. 2020 obdrzelo Ministerstvo od Statniho ustavu pro kontrolu 1é&iv (dale
jen ,Ustav*) sdéleni k ohroZeni dostupnosti légivych pfipravkd s kombinaci légivych latek
piperacillinum a tazobactamum ve smyslu ustanoveni § 77c zakona o IéCivech.

Ustav ve svém sdéleni ze dne 27. 2. 2020, &. j. sukl53106/2020, zaloZzeném do spisu
pod €. j. MZDR 9547/2020-1/OLZP, uvedl, ze dne 20. 2. 2020 obdrzel oznameni drzitele
rozhodnuti o registraci léCivého pfipravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM KABI, spole€nosti
Fresenius Kabi s.r.o., se sidlem Na strzi 1702/65, Nusle, 140 00 Praha 4, ICO: 25135228
(dale jen ,drzitel rozhodnuti o registraci léCivého pripravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
KABI"), o pferuseni dodavek |éCivého pfipravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM KABI, a to
ode dne 24. 2. 2020 s predpokladanym obnovenim dodavek do Ceské republiky ode dne 23.
3. 2020.

Ustav ve svém sdéleni podotkl, Ze kromé lé&ivého piipravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
KABI jsou v ATC skupiné JO1CRO05 (piperacilin a inhibitor beta-laktamasy) registrované
a obchodované dalsi 1éCivé  pfipravky, a to konkrétné 1éCivy  pFipravek
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM IBIGEN, Iécivy pFipravek PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
MYLAN a IéCivy pfipravek TAZIP.

Lécivé pripravky s kombinaci IéCivych latek piperacillinum a tazobactamum jsou vzajemné
nahraditelné vzhledem ke svym |éCebnym vlastnostem a jsou dle platnych souhrnt udaji
o pfipravku indikovany k 1é&bé nasledujicich infekci u dospélych a déti starSich 2 let:

Dospéli a dospivaijici

e Zavazna pneumonie zahrnujici nozokomialni a ventilatorovou pneumonii

o Komplikované infekce mocCovych cest (v€etné pyelonefritidy)

o Komplikované nitrobfidni infekce

o Komplikované infekce kiize a mékkych tkani (v€etné infekci diabetické nohy)

Lécba pacientl s bakteriemii, ktera se vyskytuje ve spojeni s nékterou z vySe uvedenych
infekci nebo u niz existuje podezfeni na takovou souvislost.

Lécivé pfipravky s kombinaci léCivych latek piperacillinum a tazobactamum je mozZné
pouzivat pfi 1éEbé neutropenickych pacientd s horeckou, u niz existuje podezieni, Ze je
zpusobena bakterialni infekci.

Déti ve véku od 2 do 12 let

o Komplikované nitrobfisni infekce

Lécivé pripravky s kombinaci IéCivych latek piperacillinum a tazobactamum je mozné uzivat
pfi |é€bé neutropenickych déti s horeCkou, u niz existuje podezieni, Ze je zpUsobena
bakterialni infekci.

Kombinace IéCivych latek piperacillinum a tazobactamum je uvedena na seznamu
esencialnich antiinfektiv pro Ceskou republiku.
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Ustav dale Ministerstvu sdélil, 2e od zadatku roku 2018 obdrzel celkem 26 oznameni
o preruseni a 12 oznameni o obnoveni dodavek IéCivych pfipravkl s kombinaci lé€ivych
latek piperacillinum a tazobactamum. V posledni dobé dochazi k opakovanym
nedostupnostem téchto léCivych pfipravkl, které byly feSeny uvedenim jednotlivych Sarzi
I&Civych pfipravkdl, jejichz oznaCeni na obalu nebylo v Ceském jazyce, do obéhu (dale
jen ,cizojazyéné Sarze“). Ustav umoznil uvedeni dvou cizojazyénych $arzi lé&ivého pfipravku
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM IBIGEN v celkovém objemu 5.253 ks baleni v italském
jazyce.

Zah3ajeni dodavek neregistrovaného IléCivého pfipravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
4G/0,5G (kéd SUKL: 0232563) v ramci specifického lé8ebného programu v prosinci 2019
bylo dal3i reakci na feSeni tehdejsi akutni nedostupnosti.

Podle vyjadfeni drzitele rozhodnuti o] registraci IéCivého pfipravku
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM KABI doslo k prudkému naristu poptavky z duavodu
vyznamnych vypadkl léCivého pfipravku PIPERACILLIN/TAZOBACTAM MYLAN, kterou
zatim nejsou jeho vyrobni zavody schopny pokryvat. Dale uvadi, Ze i pfes navySeni vyrobni
kapacity neni schopen saturovat kompletni poptavku. Distribuce do zahraniCi je
pak zpusobena pravidelnymi a planovanymi dodavkami pro slovensky trh, kde je stejna
situace s dostupnosti. Aktualni informace o dalSi dodavce léCivého pFipravku
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM KABI nejsou v tuto chvili k dispozici.

Ustav dale sdélil Ministerstvu informaci a predal podklady o dodavkach Ié&ivych pripravk
s kombinaci léCivych latek piperacillinum a tazobactamum do lékaren a poskytovatelim
zdravotnich sluzeb, v€etné dat o distribuci do zahrani€i, a to za obdobi od unora 2019
do ledna 2020:

] Nazev légivého pFipravku Dodavky do lIékaren Dodavky
Koéd SUKL .. a zdravotnickych zahraniénim
Doplinék nazvu v, « o
zarizeni odbérateliim
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM 13.745
0113453 KABI 27.118 (33.6 %)
4G/0,5G INF PLV SOL 10 ’
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM
IBIGEN 4 G/0,5 G PRASEK 0
0113424 PRO INFUZNi ROZTOK 2.676 (0 %)
4G/0,5G INF PLV SOL 10
PIPERACILLIN/TAZOBACTAM 0
0141263 MYLAN 4 G/500 MG 45.024 (0 %)
4G/500MG INF PLV SOL 1
TAZIP 0
0162496 4G/0,5G INF PLV SOL 10 2.661 (0 %)

Ustav dospé&l k zavéru, e aktudlni zasoba vzajemné nahraditelnych lé&ivych pripravki
s kombinaci IéCivych latek piperacillinum a tazobactamum jiz dostateCné nepokryva aktualni
potfeby pacientll v Ceské republice. Légivé pripravky s kombinaci légivych latek
piperacillinum a tazobactamum jsou nenahraditelné pro poskytovani zdravotnich sluzeb
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a jsou splnény podminky jejich zafazeni na Seznam. NedostateCnym pokrytim potfeb
pacientt bude dle Ustavu ohroZena dostupnost a uéinnost 1éby pacienti 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 odbérateltim pfedana Ustavem.

Podle souhrnu udaji o pfipravku patfi |éCivé pFipravky s kombinaci IéCivych latek
piperacillinum a tazobactamum do farmakoterapeutické skupiny antibakterialni léciva
pro systémovou aplikaci, kombinace penicilind v€etné inhibitorll betalaktamaz; ATC kod:
JO1CRO05. Léciveé pripravky s kombinaci 1&€Civych latek piperacillinum a tazobactamum jsou
uvadény na trh v lékové formé prasku pro infuzni roztok.

Lécivé pfipravky s kombinaci I€Civych latek piperacillinum a tazobactamum obsahuji dvé
léCivé latky. LécCiva latka piperacillinum patfi mezi ureido peniciliny. Jedna se o antibiotikum
s dobrou antibakterialni ucinnosti a se Sirokym antibakterialnim spektrem. Jeho nevyhodou
je vS8ak jeho nestabilita vici pusobeni B-laktamaz. Proto se kombinuje s druhou Ié&ivou
latkou tazobactamum, ktera je inhibitorem B-laktamaz. Léciva latka tazobactamum zabranuje
nékterym odolnym bakteriim pfezit ucinek I&Civé latky piperacillinum. KdyZ jsou tedy tyto dvé
lécivé latky podavané spole€né, zabiji tak vice druhl bakterii. Obé IéCivé latky maji kratky
biologicky polo¢as a dobre pronikaji do tkani a sekretq.

Lécivé pripravky s kombinaci l1éCivych latek piperacillinum a tazobactamum jsou dle souhrnu
udaju o pfipravku indikovany u dospélych a dospivajicich k 1éEbé bakterialnich infekci, jako
jsou infekce postihujici dolni cesty dychaci (plice), mo€ovou soustavu (ledviny a mocovy
méchyf), bfisni dutinu, kizi nebo krev. Dale jsou indikovany i u déti ve véku 2 — 12 let k IéCbé
infekci bficha jako apendicitida (zanét slepého stfeva), peritonitida (zanét pobfisnice)
a zZluCové infekce (biliarni infekce). A mohou byt pouzity i k 1éEbé& bakteridlnich infekci
u pacientt s nizkym poctem bilych krvinek (snizena obranyschopnost vicéi infekcim).

Pneumonie je akutni zanétlivé onemocnéni plic, konkrétné plicniho intersticia, respira¢nich
bronchioll a plicnich alveolu. Z klinického hlediska je zapal plic charakterizovan zastinénim
typu akutniho infiltratu na skiagramu hrudniku spolu s nejméné dvéma typickymi pfiznaky
infekce dolnich cest dychacich.

Pyelonefritida, neboli zanét ledvin je onemocnéni charakterizované celkovou alteraci stavu,
febriliemi, bolestmi v boku nebo bocich. Muze byt pfitomno zvraceni, nékdy i dysurické
potize.

Apendicitida je nejCastéjSi nahlou bfiSni zanétlivou pfihodou, ktera vyzaduje chirurgicky
zasah spodivajici v odstranéni apendixu. Ve vyspélych zemich onemocni apendicitidou
béhem Zivota asi 7 % populace. Z hlediska véku je nejvice postizena populace déti a
dospivajicich jedincu. Mortalita apendicitidy je od poloviny minulého stoleti t¢éméF neménna
(0,1 — 0,2 %). SouCasné pokroky v predoperacni a pooperaCni péci snizily mortalitu
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apendicitidy s perforaci na 2 — 5 %, nicméné pooperaéni infekce se u téchto forem vyskytuji
stale az v 30 % pfipada.

Peritonitida je smrtelné nebezpecny stav, kdy dojde k praniku bakterii do dutiny bfisni a to
zpusobi zanét pobfiSnice. Bakterie se do bficha mohou dostat zvenci pfi poranénich bficha
nebo zevnitf — z organtl uloZzenych v bfisni duting. Castou pFicinou je prasknuti stfeva &i jiné
Casti traviciho traktu — Zaludek pfi ZaludeCnim viedu (praskly vied), apendix pfi zanétu
slepého stieva, tlusté stievo pfi divertikulitidé.

Z hlediska pouziti v terapeutické praxi jsou léCivé pfipravky s kombinaci léCivych latek
piperacillinum a tazobactamum vyznamné pro poskytovani zdravotnich sluzeb v Ceské
republice, nebot jsou nenahraditelné, a pfipadny vyvoz ¢&i distribuce do zahraniCi by tak
mohly zpUsobit nedostupnost t&chto Ié&ivych pFipravki pro 1é8bu pacient v Ceské republice.

Dle ustanoveni § 11 pism. q) zakona o IéCivech plati, ze ,Ministerstvo zdravotnictvi v oblasti
humannich lé¢iv vydava opatieni obecné povahy podle § 77c, kterym se stanovi IéCivy
pripravek, pfi jehoz nedostatku bude ohrozena dostupnost a ucinnost Ié¢by pacient(
v Ceské republice s pfimym dopadem na ochranu zdravi obyvatelstva a s vyznamnym
ovlivnénim poskytovani zdravotnich sluzeb, a vede seznam takovych léivych pripravka.”

Dle ustanoveni § 77c odst. 1 véty tfeti zakona o léCivech plati, ze ,Pokud Ustav na zakladé
vyhodnoceni uvedenych skutecnosti dojde k zavéru, Ze aktualni zasoba pfedmétného
lécivého pripravku nebo lécivych pripravkl jiz dostate¢né nepokryva aktualni potreby
pacienti v Ceské republice a nedostatkem tohoto Iécivého pripravku nebo lé&ivych
pfipravki, kterym se rozumi nedostateéné pokryti aktudlnich potfeb pacienti v Ceské
republice danym léCivym pripravkem nebo léCivymi pripravky, bude ohroZena dostupnost
a uéinnost lééby 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 podkladl a informaci, na jejichz zakladé Ustav
k tomuto zavéru doSel.”

Ministerstvo v souladu s ustanovenim § 77c odst. 2 zakona o léCivech vyhodnotilo informace
pfedané Ustavem a rozhodlo podle ustanoveni § 11 pism. q) zaékona o lé&ivech tak,
Ze pfi nedostatku  1éCivych  pfipravkd s kombinaci  |éCivych latek  piperacillinum
a tazobactamum bude ohroZena dostupnost a uéinnost Ié¢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 zarfazeni léCivych pfipravkl s kombinaci léCivych latek piperacillinum
a tazobactamum na Seznam podle ustanoveni § 77c odst. 2 zédkona o léCivech. S ohledem
na skuteCnost, ze opatieni obecné povahy je vydavano za ucelem ochrany vefejného zdravi,
které je ohrozeno hrozici nedostate¢nou zasobou IéCivych pfipravkl s kombinaci IéCivych
latek piperacilinum a tazobactamum, coz vyplyva zvySe uvedeného, byla v souladu
s ustanovenim § 173 odst. 1 véty &tvrté pred stfednikem spravniho fadu stanovena u&innost
opatfeni obecné povahy na den nasledujici po vyvéseni tohoto opatfeni.

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 IéCivech.
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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 odivodnéni mize podle ustanoveni
§ 173 odst. 1 in fine spravniho fadu nahlédnout kazdy u spravniho organu, ktery opatfeni

vydal.
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