Uvodnik

NEBUDOU-LI ORIGINALY, NEBUDOU ANI GENERIKA,
NEBOLI ORIGINALY A JEJICH PRIDANE HODNOTY

INOVATIVNI LEKY

Inovativni Iéky (origindIni 1éky) pfindseji pa-
cientdm nejmodernéjsi moznosti lécby, a nékdy
i jedinou nadéji na uzdraveni (Gaucherova nebo
Fabryho choroba). V soucasné dobé dokadzeme
[é¢it jen necelou ¢tvrtinu zndmych nemoci. Diky
origindInim lékdm se v poslednich 50 letech fada
nemoci stala lé¢itelnymi nebo Iépe snesitelnymi.
Od roku 1960 doslo diky pokroku v oblasti zdra-
votnickych technologif a zavadéni novych ekl ke
snizeni umrtnosti o 50 %.

Origindly obsahuji bud zcela novou uc¢innou
latku, nebo novou kombinaci uc¢innych latek. Ino-
vativni mohou byt také Iatky pfidavané k jiz dfive
objevené Ucinné latce, které zvysuji Ucinnost a bez-
pecnost Iéku. Inovace mize spocivat rovnéz v nové
lékové formé, jez usnadni uzivani a vstrebavani léku
a snizuje nezadoucf Ucinky.

Samotné slovo ,inovace” ma svij pavod v la-
tinském slové ,novus” (novy) a od néj odvozeném
slovese ,innovare’, coz znamena obnovovat nebo
vytvaret nové. Slovo poprvé pouzil ekonom Josef
Alois Schumpeter v roce 1939 ve svém dile ,Hos-
podarské cykly”

GENERICKE LEKY

Generické léky (generické Iékové ekvivalen-
ty) jsou ekvivalenty inovativnich lékd, jez mohou
pfijit na trh po vypréenf jejich patentové ochrany,
kterd trva vétsinou 20 let. Generické 1éky se na
trhu objevuji bud jako znackové, s vlastni ochran-
nou zndmkou, nebo neznackové, pouzivajic
zjednodudeny nazev pfislusné ucinné latky. Tato
[é¢iva nemusi projit dlouhym procesem vyzkumu
a vyvoje jako origindl.

VYZKUM A VYVOJ ORIGINALU

Tento proces je v soucasné dobé velmi dlou-
hy, nakladny a rizikovy. Vysoka mira nedspéchu,
rozsahlejsi klinické studie, rostouci technickd na-
ro¢nost produktd a neustdle se zvysujici naroky
na bezpec¢nost a Ucinnost nového Iéku predsta-
vuji také hlavni pricinu rdstu naklad na vyzkum
a vyvoj. Pro srovnanf: v Sedesatych letech trval kli-
nicky vyzkum nového Iéku v priiméru pouze 6 let,
v soucasné dobé je to 10 a7 12 let. Farmaceuticky
priimysl se snazi pfinést néco ,opravdu” inovativ-
niho. Jestlize se napfiklad v pribéhu klinického
hodnocenf ukéze, Ze Uroven inovace nenf na oce-
kdvané vysi, farmaceutické spole¢nost ¢asto dalsf
vyvoj zastavi. To s sebou pfindsi financni ztraty, ale
umoznf to vénovat se vyvoji skute¢né progresiv-
nimu.V neposledni fadé nékolikandsobné stoup-
lai cena za vyvoj nového léku. Dnes stoji tento vy-
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Origindlni léky miizeme povaZovat

za jedinou moznou zdkladnu pro pFisti
generické Iéky a tato rovnovdha musi
byt ve prospéch pacienta zachovdna.
Tyto dva pély, které existuji
na farmaceutickém trhu, by mély umét
spolupracovat.

voj pfiblizné jednu miliardu dolard, coz odpovida
asi tfetiné ro¢nich vydajt na léky u nés. Abychom
uvedli do praxe jeden novy Iék, potiebujeme pro-
zkoumat na deset tisic chemickych slouce-
nin. I z téchto $tastnych” 1ékd pak jen kazdy tretf
uhradi ndklady na svij vyvoj.

Uvedli jsme vyse, Ze procesem vyzkumu
musi projit asi 10 000 sloucenin. Do preklinické
faze zkousenti se dostane pfiblizné 250 z nich. Do
klinického zkoudeni pak postoupf jen nepatrny
pocet, a jen jeden z péti zkousenych ekl ziskd
registraci a je uveden na trh. Vyvoj tohoto nové-
ho léku je tedy charakterizovén fazi preklinickou
a klinickou s cilem prokazat Ucinnost Iéku a jeho
bezpecné pouriti.

KLINICKE ZKOUSENI NOVEHO LEKU

V preklinické fazi mé& byt v experimentu
prokézan predpoklddany Ucinek, prozkoumany
zakladni kinetické vlastnosti a zjisténa toxicita.
Klinické zkouseni probiha ve Ctyfech fazich.V prv-
ni fézi ma predbézna klinickd studie za cil ovérit
bezpecnost pouziti nového léku a piipustnost
dalsiho zkouseni. Druha faze probihad na vzorku
200-300 nemocnych. Zde se ovéfuje bezpecnost
farmakoterapie novym lékem, hledd se rozsah
farmakoterapeutickych davek a vhodny zptsob
aplikace a definujf se indikace a kontraindikace.
Ve tieti fzi klinického hodnocenf se kriticky hod-
noti farmakoterapeuticky Uc¢inek nového léku,
a to na pocetném souboru nemocnych (1 000
- 5000) ziskanych z vice center (na zékladé mul-
ticentrické studie), aby bylo mozné provést statis-
tické hodnocenf vysledkd. Ctvrta faze klinického
hodnoceni probihd v okamziku, kdy bylo é¢ivo
jiz schvéleno, a v této fazi je mozno ovéfit jeho
terapeutickou Ucinnost.

PODOBNOST GENERIKA S ORIGINALEM
Pi vyvoji a registraci generickych ekvivalentd
se nejcastéji vyuziva principu zasadni podobnosti

(essential similarity) s origindlnim Iékem. Tato po-
dobnost je zaloZena na tfech pfedpokladech: kva-
litativni a kvantitativni shodé v uc¢inné substanci,
stejné lékové formé a bioekvivalenci s originalni
molekulou. Shoda v Ucinné substanci znameng,
Ze v generiku musf byt U¢inna substance identic-
ké chemické struktury, identickych fyzikalné-che-
mickych parametrl a v ¢istoté definované me-
zindrodnimi smérnicemi. Shoda v Iékové formé
znamena nejen shodu ve zplsobu podavani, ale
zejména v parametrech ovliviiujicich biologickou
dostupnost pfipravku, jako je napiiklad disolu¢nf
profil, rozpadavost, acidorezistence, fizené uvol-
fovanf ucinné latky atd. Dle uzndvanych pravidel
se nahrazuje prikaz terapeutické ekvivalence
prikazem jiz zminéné bioekvivalence s pfiprav-
kem jiz registrovanym a lze fici, ze pravé bio-
ekvivalence je povazovéna za hlavni kritérium ve
schvalovacim fizent.

PROKAZANI BIOEKVIVALENCE

Schvalujici Ufady predpokladaji a akceptuiji,
7e podobny priibéh plazmatickych koncentraci
lé¢iva vede u téhoz subjektu k podobnym kon-
centracim v misté ucinku Iéku, tedy ve tkani,
a tim k celkové podobnému Gcinku. Za prikaz
bioekvivalence je povazovdno porovnani shody
biologické dostupnosti 1éku. Zdravym dospélym
dobrovolnikiim se ve zkfizené studii podava jed-
na davka (dle WHO 18-24 jedincdim) a hodnotf
se mnozstvi a rychlost vstiebavani, které se musf
pohybovat v intervalu 80-125 % parametr( ori-
gindlniho 1éku. Generika nemusf prokazovat
terapeutickou Ucinnost, registracni Udaje tedy
prokazuji ekvivalenci s origindlnim lécivem, ale
vzhledem k tomu, Ze tato mira shody je demon-
strovana pouze na zdravé populaci a je pfitom
mozné, Ze bude tento lécivy pfipravek vyroben
jinou technologif a s jinymi pomocnymi latkami,
nemusi tedy jit o latky naprosto shodné, ale pouze
obdobné. Plati to pfedevsim o léCivech s Uzkou te-
rapeutickou $fff (cyklosporin, vétsina antiepileptik).

Pokud se bude moci cely farmaceuticky pra-
mys| - tedy inovativn{i genericky — opirat o sprav-
né nastavenou lékovou politiku a edukovaného
pacienta, lékare i Iékarnika, ktery si bude védom
vyznamu inovace pro zkvalithovéni farmakote-
rapie, na trhu se objevi nové Ucinnéjsi a bezpec-
néjsi léky prodluzujici zivot ve stale lepsf kvalité
a zaroven generika, kterd tak budou moci vznik-
nout na zakladé téchto origindll. Pro zajimavost
dodévdme, Ze v minulém roce byly ze 16 nové
registrovanych lékd uvedenych na Cesky trh Ctyfi
originaly.
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