farmakoterapie

Genericka léc¢iva - fakta

Uvod

Farmaceuticky priimysl se dlouhodo-
bé radi mezi nejdynamictéji se roz-
vijejici odvétvi lidské cCinnosti. Je zde
vysokd poptavka po ucinnych a sou-
Casné bezpecnych lécich za pfijatel-
nou cenu. Prostredi je vysoce kom-
petitivni, o demz sveéd¢i ostatné
i mnozstvi drziteld rozhodnuti o re-
gistraci (MAH) - pouze na ceském
trhu jejich pocet fluktuuje v raddech
nékolika stovek. Jisté zdaleka nejde
vyhradné o tzv. originélni spole¢nos-
ti, pro jejichz fungovani jsou invence
a inovace zékladnim palivem. Soucas-
né vsak i u generickych spolecnosti Ize
pozorovat snahu vymezit se vici po-
tencidlni konkurenci kupf. inovacemi
v podobé& modifikaci na drovni |ékové
formy, velikosti tablety, zlepseni jejich
vlastnosti (lepsi chut, vzhled, aroma
atp.). Generické spolecnosti nicmé-
né obvykle postradaji dostatec¢ny po-
tfebny kapital, ktery by mohly aloko-
vat do potrebného sektoru Research
& Development (R&D, respektive je-
jich kapitél do tohoto sektoru vlozeny
pokryvéa pouze ony drobné dil¢i mo-
difikace jiz obchodovaného [écivého
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pripravku) ve smyslu vyvoje novych
a inovativné plsobicich Iécivych latek.
Pripadné takovym kapitalem disponu-
jf, av8ak investuji jej do jinych oblas-
ti, jako jsou napr. vyvoj komplexnich
generik, biosimilarni expanze, envi-
ronmentalné Setrn€j$i vyrobni postu-
py apod.

Podle definice Svétové zdravotnic-
ké organizace (WHO) predstavuje ge-
nerikum lécivo, které obsahuje stejnou
ucinnou latku, ma stejnou silu, Iékovou
formu i cestu podani jako referenéni
pripravek a je uvedeno na trh po vy-
prieni jeho patentu.! Narodni regu-
laéni autority jako americky Urad pro
kontrolu potravin a léc¢iv (FDA) nebo
Evropska agentura pro Iécivé priprav-
ky (EMA) navic pozaduji prokazovani
vzajemné bioekvivalence tak, aby bylo
zajist€no, ze generika skuteéné posky-
tuji pacientdim stejnou klinickou ucin-
nost jako referenéni pripravky.??

Farmakokinetické studie bioekvi-
valence prokazuji, ze u vétsiny ge-
nerik se rozdil kli¢ovych parametrd,
jako jsou maximalni plazmaticka kon-
centrace (C,,) a plocha pod krivkou
(AUCQ), pohybuje pouze kolem 3-4 %,
coZz odpovida béznym odchylkdm

Clanek shrnuje klicové aspekty generickych lEGiv, véetné jejich
definice, requlacnich pozadavku, bioekuvivalence a ekonomického
dopadu. Zdurazriuje jejich rovnocennost s originalnimi
pripravky a vyznam pro udrZitelnost zdravotnich systému.
Veénuje se 1 rozdiliim mezi generiky a biosinulars.

mezi Sarzemi u originalnich vyrob-
ka.3*V reélném prostiedi navic roz-
sahlé kohortové studie neodhaluji
zadné vyznamné rozdily v bezpecnos-
ti ani U¢innosti mezi originaly a gene-
riky, ¢imz podporuji politiku substitu-
ce lékd po vyprieni patentu.’

V poslednich dekadach co do vy-
znamu i participace na trhu vyrazné
vzristad podil farmaceutickych spole¢-
nosti generujicich tzv. biologicky po-
dobné Iécivé pripravky (biosimilars).
Pripustme, ze tento termin jesté zcela
spolehlivé nezakotvil v myslich odbor-
né zdravotnické verejnosti a nezridka
je zamé&novan s oznacenim pro gene-
rickad 1é¢iva. WHO definuje tyto pfri-
pravky jako bioterapeutické vyrob-
ky shodujici se kvalitou, bezpecnosti
a ucinnosti s jiz licencovanymi refe-
renénimi bioterapeutickymi priprav-
ky. Dle FDA jde o biologické pripravky
velmi podobné referenénimu priprav-
ku s pouze zanedbatelnymi odliSnost-
mi v klinicky neucinnych slozkach,
soucasné se vzajemné vyznamné neli-
Si v klinické U¢innosti a neni zfejmy ani
rozdil v bezpecnosti a Cistoté.

Z perspektivy Ceské republiky je be-
zesporu vyznamny pohled evropské

MEDICINA PO PROMOCI | ROCNIK 26 | CISLO 8/2025 | ¢ervenec-zaii 2025



Tab.1 Zakladni ramecové srovnani originalnich a generickych lé¢ivych piipravki

m Originalni 1éé¢ivo Generické 1é¢ivo

Definice

Uginna latka
Pomocné latky
Bioekvivalence

Cena
Dostupnost
Klinické studie

Regulaéni pozadavky

Bezpecnost a u¢innost

regulacni autority, tedy EMA, ktera uvadi,
ze biosimilarni 1é¢iva nespliuji definici
generického pripravku, a to predeviim
vzhledem k odliSnostem ve vstupnich
materialech nebo vyrobnich procesech.
Statni dstav pro kontrolu lécCiv uvadi,
ze jde o léky, které jsou podobné bio-
logickym pripravkdim a originélnim pfi-
pravklim se pouze podobaji, pricemz
na rozdil od registrace generik musi byt
u téchto pripravkd jasné dolozena ucin-
nost a bezpec¢nost vlastnimi klinickymi
studiemi. Nejsou tedy postacujici pouze
informace plynouci z klinickych studif
provadénych s originalnim |é¢ivym pfi-
pravkem.

Porovname-li generické, original-
ni a biosimilarni pripravky, je zrejmé,
ze posledni zminéné se budou nacha-
zet mezi dosud vyhradné dostupnymi
referenénimi léky a jejich generickymi
kopiemi pri hodnoceni pravdépodob-
nosti dosazeni klinického uspéchu,
potrfebné délky pripravy na regist-
raci (preklinické [farmakokinetické
a farmakodynamické studie, studie
toxicity, imunogenicity...] a klinické
[Ucinnost a bezpecnost, véetné imu-
nogenicity, ve srovnani s referenénim
pripravkem] testovani a proces regis-
trace) i v nékladech, které jsou treba
na jejich vyvoj. Vzhledem k soucas-
nému boomu nejrdiznéjsich priprav-
k& oznacovanych jako biologicka IéCi-
va (Pozn.: dle nékterych autorl spise
jako cilend léciva), které jiz zdaleka ne-
jsou vyhradni doménou lécby onkolo-
gickych onemocnéni (Pozn.: uplatriujf
se v l1é¢bé autoimunitnich onemocné-
ni, osteoporézy, asthma bronchiale
atd.), se vzhledem k postupné kondi-
cim patentovym ochranam dil¢ich pri-
pravkd otevird obrovsky prostor prave

Prvni 1é¢ivy pripravek s novou u¢innou latkou schvaleny
na zakladé uplné dokumentace

Nove vyvinuta a patentovana
Miize obsahovat unikatni slozeni
Neni pozadovana (jde o referen¢ni pripravek)

Vyssi (ndklady na preklinicky/klinicky vyvoj molekuly
a formulace, marketing)

Vyhradne po dobu patentové ochrany (obvykle 20 let)

Obsahuje kompletni sadu preklinickych a klinickych studii

PIn4 registra¢ni dokumentace

Prokazany v rozsahlych studiich

Exclusivity

pro biologicky podobna léciva, tedy
biosimilars, jez v sobé skryvaji nemaly
komer¢ni potencial.

Z&kladni rdmcové porovnani gene-
rickych a originalnich IéCivych priprav-
k& shrnuje tabulka 1.

Dulezitost investic

Podle Evropské federace farmaceutic-
kého pramyslu a asociaci (EFPIA) je
nejvétsi podil z ro¢niho obratu v rdmci
sledovanych odvétvi pramyslu zpétné
alokovan do R&D na vyzkum vzéc-
nych onemocnéni (24,6 %), nasledo-
van farmaceutiky (15,9 %) a vyvojem
softwaru a hardwaru (9,8 %).5
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Kopie originalniho 1é¢iva se stejnou u¢innou latkou schvalena
na zdklade bioekvivalence

Stejna jako u originélniho lé¢iva
Miize se mirné ligit, ale nesmi ovlivnit i¢innost nebo bezpetnost
Musi byt prokézana (AUC a C,,, v intervalu 80-125 %)

NiZzsi (zejm. naklady spojené s vyvojem formulace, marketing)
Dostupné po vyprseni patentu a pripadné Regulatory Data

Klinické studie nejsou vyzadovany, pokud je prokazana
bioekvivalence

Zkracenda dokumentace (tzv. abridged application)
Predpokladaji se na zakladé bioekvivalence

Objem financnich prostredkd alo-
kovanych na R&D pritom dlouhodo-
bé roste (i po zohlednéni inflace), a to
v zemich Evropské unie (EU), ve Spo-
jenych statech americkych (USA) ¢i Ja-
ponsku a recentné velmi vyrazné téz
v Ciné (obr. 1).7

Regulaéni ramee

Zvysuijici se néklady na zdravotni péci
jsou do znac¢né miry spojeny s vyso-
kou cenou inovativnich (syn. origi-
nélnich) Iécivych pripravkd chrénég-
nych patentovou ochranou; zejména
to plati pro IéCivé pripravky uréené
k 1é¢b& vzacnych onemocnéni (podle

2010 2020 2022

Evropa USA Japonsko Cina

Obr.1 R&D naklady v recentnich dekadach ve vybranych regionech

Podle odkazu 7

R&D - Research & Development (Research and development), vyzkum a rozvoj
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Cmax: 998
Cmax: 947

10

Koncentrace (ng/ml)

Porovnani koncentra¢nich krivek v ¢ase

Referen¢ni piipravek
Testovany pripravek

AUC (Ref): 24,60

AUC (Test): 2367

10 15
Cas (hodiny)

Obr.2 Mozny vystup bioekvivalenéni studie

C..ax - Maximalni plazmaticka koncentrace; AUC - plocha pod kiivkou

evropské legislativy jde o onemocné-
ni s ¢etnosti nizsi nez 5/10 tisic obyva-
tel; odhaduje se, Ze takovych chorob
je okolo 6 tisic a trpf jimi cca 30 mi-
lionG prislusnikl evropské populace),
tzv. siroti 1éky (orphan drugs).

Legislativni prostfedi chrani ino-
vatory po dobu obvykle dvaceti let
od podani patentové prihlasky, ¢imz
jim umoznuje ziskat zpét naklady
na vyzkum a tyto opét reinvestovat.
Po uplynuti této doby mohou na trh
vstoupit genericka |éc¢iva v pripadé, ze
jejich vyrobce u nich prokédze shodu
s referen¢nim pripravkem.

V EU jsou léciva pro vzacna one-
mocnéni chranéna kombinaci paten-
tové ochrany a trzni vyhradnosti (Re-
gulatory Data Exclusivity). Zakladnfi
patentovou ochranu lze prodlouzit
o dodate¢né ochranné osveédceni az
o 5 let, aby se kompenzovala doba
ztracena b&hem vyvoje a schvalovaci-
ho fizeni IéCiva.

Kromé& toho ziskavaji tato léciva
10 let trzni vyhradnosti od data ud¢-
leni prvni registrace v EU pro kon-
krétni indikaci vzacného onemocnéni,
coz brani konkurenci uvadét na trh
obdobné pripravky pro tutéz indikaci

béhem této doby. Pokud drzitel regist-
race dokonci schvaleny pediatricky vy-
zkumny plan pro danou vzacnou indi-
kaci, mdze se doba trzni vyhradnosti
prodlouzit dokonce az na 12 let. Tyto
rezimy bézi soucasné se standardnimi
obdobimi vyhradnosti dat.®?

V Evropé centralni schvalovaci po-
stup EMA umoziuje jednorazové hod-
noceni pro vsechny ¢&lenské staty, za-
timco systém evropské konvergence
usnadnuje vzajemné uznavani mezi
stdty mimo centralizovany rezim.

Vyroba a bioekvivalence

Vyrobci origindlnich i generickych 1é-
¢ivych pripravkd museji dodrzovat za-
sady spravné vyrobni praxe (GMP),
které pokryvaji kontrolu surovin, cis-
totu ucinné latky i excipientd, stan-
dardizaci vyrobniho prostredi a ma-
povani rizik v jednotlivych vyrobnich
krocich. Kazdéa Sarze prochéazi peclivy-
mi testy, jako je obsahové uniformita,
in vitro rozpustnost, kontroly sterility
nebo stabilita pri rdznych teplotach,
aby byly dodrzeny predepsané stan-
dardy.

20 25

Soucasna definice generickych 1é-
¢ivych pripravkd vychazi ze smérni-
ce Evropského parlamentu a Rady
2001/83/ES, ¢l. 10 odst. 2 pism. b).
Podle ni se generickym lécivym pri-
pravkem rozumi pfipravek, jenz ma
kvalitativné i kvantitativné totozné slo-
Zeni Ucinnych latek a stejnou farma-
ceutickou formu jako referencni 1€¢i-
vy pripravek a jehoz bioekvivalence
s referenénim pripravkem byla proka-
zéna prisluSnymi studiemi biologické
dostupnosti.

Rézné soli, estery, ethery, izome-
ry, smési izomerd, komplexy ¢i de-
rivaty jedné ucinné latky se povazuji
za tutéz ucinnou latku, pokud nejsou
prokézény vyznamné rozdily z hledis-
ka bezpecnosti nebo ucinnosti. Déle
se za jednu a tutéz farmaceutickou
formu povazuji vSechny peroraini |é-
kové formy s okamzitym uvolfiovanim
Gcinné latky.

Pri porovnavani dvou lécivych pri-
pravkd je standardné doporucovéna
randomizovand studie s prekrizenim
zahrnujici dvé periody a dvé sekven-
ce s jednorazovou davkou. Lécebné
periody museji byt oddéleny dostatec-
né dlouhym ,vymyvacim” (wash-out)
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obdobim tak, aby koncentrace Iéci-
va na pocatku druhé periody u vSech
subjektd klesly pod dolni mez kvan-
tifikace zvolenych bioanalytickych
metod. Obvykle k tomu staci alespon
pét biologickych polocasu.

Vybér populace uUcastnikd studii
bioekvivalence (BES) by mél byt pro-
veden s cilem umoznit detekci moz-
nych rozdild mezi farmaceutickymi
pripravky. Aby se minimalizovala va-
riabilita nesouvisejici s rozdily mezi
pripravky, mély by byt studie za nor-
malnich okolnosti provadény u zdra-
vych dospélych dobrovolnikd (mini-
malni pocet probandul je 12), pokud
profil bezpecnosti [éCiva necini takové
provedeni neetickym.

Obecné¢ se studie bioekvivalence
provadi za la¢nych podminek, nebot
to predstavuje nejcitlivéjsi rezim pro
odhalenf pripadnych rozdild mezi hod-
nocenymi pripravky. Tam, kde souhrn
Udajt o pripravku (SmPC) doporucuje
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uziti referencniho |éCivého pripravku
nala¢no nebo bez ohledu na prijem
potravy, by se studie bioekvivalence
méla realizovat za la¢nych podminek.
Naopak u pripravkd, u nichz SmPC
stanovi uzivani referen¢niho pripravku
pouze ve stavu po jidle, by se studie
bioekvivalence zpravidla méla prova-
dét za sytych podminek. U priprav-
kd se specifickymi formulaénimi vlast-
nostmi (napr. mikroemulze, disperzni
systémy apod.) se poZaduje provede-
ni studif bioekvivalence jak za la¢nych,
tak za sytych podminek, neni-li prede-
psano vyhradni uzivani na la¢no nebo
vyhradné po jidle.

Odebranymi vzorky krve se sledu-
je Casovy pribéh koncentrace Gc¢inné
latky s vypoctenim kli¢ovych farma-
kokinetickych parametrd C,,, a AUC
(obr. 2). Regulatori standardné¢ ak-
ceptuji 90% interval spolehlivosti po-
méru C,,.i AUC v rozmezi 80-125 %,
coz odrazi prirozené variace vyroby.

U léCiv s uzkym terapeutickym roz-
mezim je v odlvodnénych pripadech
nutné zpfisnit akceptacéni interval pro
parametr AUC na 90,00-111,11 %.
Pokud mé parametr C,,, zasadni vy-
znam z hlediska bezpecnosti, icinnos-
ti nebo terapeutického monitorovani,
mé&l by byt stejny zpfisnény interval
90,00-111,11 % aplikovan i na tento
parametr.

Vyuziti rendlnich ukazateld elimi-
nace modi jako zastupce plazmatic-
ké koncentrace mUze byt akceptova-
no pro stanoveni rozsahu expozice
v pripadech, kdy neni mozné spoleh-
livé mérit ¢asovy pribéh plazmatic-
kych koncentraci materské slouceniny.
Na stran€¢ druhé se obvykle nedoporu-
¢uje hodnoceni koncentrace metabo-
litd jako zastupny ukazatel systémové
expozice.

Pokud je studovana latka endo-
genniho plvodu, mély by se pfi vy-
poctu farmakokinetickych parametrd

Tlustraént foto. Vsechny osoby jsou modelem. Zdroj: iStock



aplikovat korekce na bazalni koncen-
traci tak, aby vypoctené parametry od-
razely vyhradné navysené koncentrace
zpUsobené podanim IéCby.

V pripad€ Zadosti o registraci né-
kolika rGznych sil testovaného pri-
pravku muze v zavislosti na pomér-
ném slozeni mezi jednotlivymi silami
a na dalSich charakteristikach priprav-
ku (mnozstvi a typ excipient) po-
stacit prokézat bioekvivalenci pouze
u jedné ¢i dvou sil. Studii bioekvivalen-
ce je obecné vhodné provadét u nej-
vyssi sily pripravku.

V ramci posuzovani bioekvivalen-
ce by zadatel mé&l prezentovat rov-
néz vysledky disolu¢nich testd in vitro
ve tfech rliznych pufrech (obvykle pH
1,2, 4,5 a 6,8) a v médiich urcenych
pro uvolfiovani |écCivého pripravku
(QC média) ziskanych se SarZzemi tes-
tovanych a referencnich pripravkd po-
uzitych v rdmci BES. Pokud se béhem
15 minut rozpusti vice nez 85 % |éci-
va, lze profily rozpousténi akceptovat
jako podobné bez dalsiho matematic-
kého vyhodnoceni.

Problematika realizace BES je zjev-
né velmi komplexni a cilem tohoto
textu neni podat kompletni vycet ves-
kerych aspektd. Proto pouze okrajo-
vé zminme, ze BES mze byt opomi-
nuta, tj. neni vyzadovana na zakladé
fyzikaln€-chemickych vlastnosti Ucin-
nych latek podle Biofarmaceutického
klasifika¢niho systému (BCS) Iécivych
latek v pripadé¢, Ze tyto vykazuji vyso-
kou rozpustnost a adekvatni permea-
bilitu.

BES se obecné nevyzaduji v pripa-
dé€, Ze testovany piipravek je podavan
jako vodny intravenézni roztok ob-
sahujici stejnou Iécivou latku jako jiz
schvéleny referencni pripravek. Vyjim-
ku tvori situace, kdy pomocné latky
obsaZzené v pfipravku interaguji s lé-
¢ivou latkou (napriklad tvorbou kom-
plext) nebo jinak ovliviuji jeji far-
makokinetické vlastnosti. V takovych
pripadech je bioekvivalenéni studie
nezbytna, pokud oba pripravky neob-
sahuji stejné pomocné latky ve velmi
podobném mnozZstvi a nelze dostatec-
né€ prokazat, Ze rozdily v jejich mnoz-
stvi nemaji vliv na farmakokinetiku [é-
Civé latky.

U jinych parenteréalnich zpGsob
podani, jako je napfiklad intramusku-
larni nebo subkutanni aplikace, se bio-
ekvivalenéni studie rovnéz nevyzaduiji,

pokud testovany pripravek predsta-
vuje stejny typ roztoku (vodny nebo
olejovy), obsahuje stejnou koncentra-
ci lécCive latky a stejné pomocné latky
v obdobném mnoZstvi jako referen-
¢ni |éCivy pripravek. Bioekvivalenéni
studie neni dale nutna ani v pripadé
vodného parenteralniho roztoku s ob-
dobnymi pomocnymi latkami ve srov-
natelném mnozstvi, pokud je prokaza-
no, ze tyto latky nemaji vliv na viskozitu
pripravku.

BES neni rovnéZ poZzadovana
u plynnych Iékovych forem a lokéing
aplikovanych Iécivych pripravkd bez
vyznamné systémové expozice ucin-
né latce. Kromé kvantitativné-kvali-
tativniho srovnani zde nicméné byva
pozadavek na prikaz bioterapeutické
ekvivalence.

Veskeré vysSe uvedené informace
vychéazeji z dokumentu CPMP/EWP/
QWP/1401/98 Rev. 1/ Corr s né-
zvem Guideline on the Investigation
of Bioequivalence. |e stale aktualnf
a platny. Jeho posledni revize (Rev. 1)
byla prijata 20. ledna 2010 a vstoupi-
la v platnost 1. srpna 2010.1° Nicmé-
n€, od 25. ledna 2025 zacala v EU pla-
tit nova smérnice - ICH M13A, ktera
¢astecné nahrazuje neékteré ¢asti toho-
to dokumentu; analogicky byly aktua-
lizovany téZz pozadavky stran biowai-
veru (= vyjimka z povinnosti provadét
BES) na podkladé BCS.!

Ekonomické a trzni aspekty

Originéatori ¢asto uplatruji hodnotovée
orientované ceny reflektujici klinicky
prinos, naklady na vyvoj a konkuren-
¢ni benchmarking, zatimco generika
po vstupu na trh zacinaji na Urovnich
o desitky procent nizsich; cena refe-
ren¢niho pripravku po vstupu gene-
rik na trh se jim obvykle dorovnava,
tj. adekvatné se ponizuje. Kuprikla-
du v USA v roce 2023 tvorila generi-
ka a biosimilarni pripravky 90 % vSech
vydanych receptd, pricemz na celkové
vydaje pripadalo méné nez 15 %, coz
prineslo platcm a pacientdm Uspo-
ru odhadovanou na 445 miliard do-
lar@ ro¢né.** V Evropé pokles vydajd
na farmaceutika v rozvinutych trzich
diky generik@im dosahuje az 30 %, coz
umoznuje uvolnit prostfedky pro nové
terapie nebo jiné zdravotnické priori-
ty.1213 Kolateralnim ddsledkem muaze

byt i staZzeni originalniho pfipravku
z trhu, jenz pro néj neni dostate¢né
lukrativni, a dostupné jsou pouze ge-
nerika - v Ceské republice jde napf.
o molekuly simvastatinu, rosuvastati-
nu, sumatriptanu a radu jinych.

Pohled zuc¢astnénych
subjekti

Lékari se pfi predepisovani rozhodu-
ji na zakladé ddvéry v bioekvivalenéni
proces a vlastnich zkusenosti. V praxi
nékteri setrvavaji u znackovych nazva
u léciv s uzkym terapeutickym roz-
mezim, respektive nizkym terapeutic-
kym indexem. VétSinou jde o priprav-
ky, jejichz plazmatické koncentrace
jsou Casto predmétem terapeutické-
ho sledovani - napf. starsi antiepilep-
tika. Na dané nicméné musi pomyslet
i farmaceut v kontextu mozné gene-
rické substituce v souladu se zakon-
nymi predpisy. Pfi komunikaci s pa-
cienty i predepisujicim Iékafem musf
peclivé vyvazovat ekonomické i klinic-
ké aspekty vydeje léCivého pripravku,
nezfidka na pozadi nejriznéjsich po-
bidek, jako mohou byt napft. rozdilné
vydejni marze, promoc¢ni akce apod.

Pacientlim prinasi substituce nizsi
doplatky, avsak zarovern muze vyvolat
otazky o Ucinnosti a bezpecnosti (pa-
cient ma vzdy moznost generickou
substituci odmitnout!). Namisté jsou
proto tfeba jasné a srozumitelné ma-
terialy, osobni poradenstvi a poukaza-
ni na rigorézni testovani, jez mohou
zmirnit pripadné obavy a zamezit efek-
tu, kdy negativni ocekavani ovlivni
subjektivni vnimani 1é¢by. Z pohledu
pojistoven a nemocni¢nich rozpoctd
generika predstavuji klicovou strategii
kontroly nakladd.

Politiky a implementace

U¢inné zakonné ramce pro substituci
IékG museji vyvazit zdjem na Gsporach
s pravem pacienta na vybér a s klinic-
kym Usudkem lékare. Povinna substi-
tuce, doplnénd moznosti odmitnuti
v pripadech klinické potreby, prina-
$i okamzité Uspory, ale vyzaduje pfris-
nou evidenci zmén, aby bylo mozné
sledovat mozné odchylky v terapii.
Referenéni cenovy model zase stano-
vi maximalni nahradu pro pfislusnou

237



farmakoterapie

Tab.2 Hlavni fakta o generickych lé¢ivech

1. Generika obsahuji
stejnou uc¢innou latku

2. Bioekvivalence je
prisné vyzadovana

3. Generika jsou klinicky
u¢inna a bezpe¢na oproti originalam

4. Generika jsou cenove
dostupnejsi

5. Generika podléhaji
prisné regulaci

Maji stejné kvalitativni i kvantitativni sloZeni jako originélni lé¢ivo

Generika museji prokéazat podobné farmakokinetické parametry
(Craxe AUC) v predepsaném rozmezi (obvykle 80-125 %)

Rozsahlé studie i data z praxe potvrzuji, Ze nejsou vyznamné rozdily

Diky niZz$im nakladim na vyvoj jsou vyrazné levnéjsi, coz prospiva
pacientiim i zdravotnim systémum

Museji spliiovat zdsady spravné vyrobni praxe (GMP) a projit
schvalovacim procesem regula¢nich autorit (EMA, FDA)

C...x - maximalni plazmaticka koncentrace; AUC - plocha pod kiivkou; EMA - Evropska agentura
pro 1ésivé piipravky; FDA - americky Uiad pro kontrolu potravin a léiv

Tab.3 Casté myty o generickych lééivech

1. Generika jsou ménée
ucinna

2. Generika jsou nizst
kvality

3. Generika maji vice
nezadoucich u¢inkt

kontrola vyroby

Data ukazuji, Ze jsou terapeuticky rovnocenna originalnim pripravkim
Museji spliiovat stejné standardy kvality jako originaly - ¢istota, stabilita,

Neexistuji diikazy o vy$sim vyskytu nezddoucich uc¢inkli oproti
originaltim. Naopak v nékterych pripadech mohou vhodnou upravou

excipientli byt lépe snésena

4. Generika nejsou
testovana na lidech

5. V8echna generika
jsou stejna

skupinu [€c&iv, pficemz rozdil v cené
za drazsi pripravek hradi pacient.
Finan¢ni i nefinanéni pobidky posi-
luji ochotu lékard, 1ékarnikd i pacien-
td prijmout generika. Viykonové orien-
tované odmény pro lékare a rdzné
marze ¢i vydejni poplatky pro Iékéar-
niky vytvareji ekonomickou motivaci,
zatimco snizené doplatky pro pacien-
ty zvySuji jejich angaZovanost. Dopl-
Aujici vzdélavaci programy pro od-
bornou verejnost, informacni portaly

I kdyZ se neopakuji celé klinické studie, bioekvivalence se testuje

na zdravych dobrovolnicich

Usinna latka je stejna, ale pomocné latky se mohou mirné lisit, coz muze
vyjimeéneé ovlivnit snésenlivost, a to v negativnim i pozitivnim sméru

a medialni kampané& napomahaji ob-
jasnit regulacni prisnost a vysledky
reéalnych studi.

Redlna data z registrd a zdravot-
nich zaznam{ potvrzuji, Ze po precho-
du na generikum nedochazi ke zvyse-
ni frekvence hospitalizaci, ke zmé&néam
v kontrole onemocnéni ani ke statis-
ticky vyznamnému nardstu nezadou-
cich G¢inkd. Tyto vysledky prispivajf
k posilovani daveéry lIékard i pacien-
td v generickd léc¢iva a podporuji

statni programy substituce a Usporna
opatreni.®

Zavér a doporuceni

Genericka |éc¢iva predstavuji kli¢o-
vy néastroj moderni farmakoterapie,
ktery umoznuje Sirsi dostupnost |écby
pfi zachovani vysokych standardd bez-
pecnosti a ucinnosti. Na zékladé pris-
nych regula¢nich pozadavkd zejména
v oblasti bioekvivalence Ize generika
povazovat za plnohodnotnou alterna-
tivu k origindInim pripravkdm ve vét-
Sin€ terapeutickych oblasti - urcitou
vyjimkou jsou |écivé pripravky s niz-
$im terapeutickym indexem, respek-
tive uz8im terapeutickym rozmezim,
u kterych je zadouci zvySena opatr-
nost v pripad€ generické substituce.

Prestoze pretrvavaji urcité myty
a obavy zejména mezi pacienty, do-
stupna data z klinické praxe i roz-
sahlych studif potvrzuji, Zze generic-
kéd substituce je bezpelnd, efektivni
a ekonomicky vyhodné. Kli¢ovou roli
v jejim Uspésném uplatnéni hraje in-
formovanost zdravotnickych pracovni-
kd i pacientd podporena transparent-
nimi regulac¢nimi procesy a ddvérou
ve védecké dikazy.

Zavérecné tabulky 2 a 3 shrnu-
ji nej¢astéji zmifovana fakty a myty
stran generickych lécivych pripravka.

Doc. MUDr. Jii'i Sliva, Ph.D., MBA
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