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pojmem biologicka lécba, biologi-
cky 1ék (lécivo, lécivy pfipravek),

biologikum se setkal snad kazdy
7 nas. Za posledni desetileti se tato revo-
lu¢ni novinka stala béZnou realitou v celé

radé |ékarskych obord, od transplantacni
mediciny pfes revmatologii az po kozni

¢i ocni lékarstvi. V. mnoha pfipadech
dokonce plati, Zze prévé biologicka léc-
ba je tim nejlepsim, co mize dany obor

nabidnout.

Pres Uspésnost a rozsifenost biologické
lécby vsak mezi lidmi pfetrvdva mnoho
nejasnosti a zkreslenych predstav, které
se v této brozufe pokusime uvést na
pravou miru. Zaméfi-
me se nejen na speci-
fika biologickych pripravk( a je-
J|ch.vyv0Je, aIeV| na.rozd|ly pro PF’{EDSTAV
pacienta a lékare. Pfinasime také konkrét- : :

ni ukézky vyuziti biologik v rlznych tera-

peutickych oblastech.
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BIOLOGICKE LEKY

iologika jsou lécivé latky vyrabéné pomoci zivych orga-
nism0 — bunék, coZ je obrovsky rozdil oproti klasickym
lékdm pfipravovanym z chemickych a pfirodnich latek.
Molekuly biologik jsou ¢asto mnohonasobné vetsi a slozitejsi
nez klasické léky. Typickym pfikladem téchto |éCiv mohou byt
protilatky nebo rdzné signalizacni molekuly, které fidi a ovliviuji
procesy a chovani konkrétnich systéma v téle (napriklad imunit-

niho systému).

Moznost vyrabét tyto velké a slozité molekuly oteviela pred
35 lety novou kapitolu mediciny, jez stale neni dopsana. Diky
biologikim je dnes mozné cilené I&cit fadu drive obtizné
lécitelnych chorob nebo nabidnout pacientdim terapii, ktera je
Ucinnéjsi a lépe snasend nez ta klasicka. Vyhodou biologik je

v fadé pripadl i mensi riziko pfipadnych nezadoucich ucinkd.

Biologické pripravky jsou tedy jiné nez ty klasické, se ktery-
mi mame vsichni zkusenost. Prestoze s sebou stale nesou
riziko urcitych nezédoucich Gcinkl a nejsou vsemocng,
jsou natolik odlisné, Ze stoji za to znat jejich specifika a pri-

stupovat k nim s védomim, Ze ,nent Iék jako lék”.

Biologika jsou vyrabéna pomoci

Zivych organismi (bunék).

Jsou casto velmi podobna, nebo

shodna s molekulami lidského téla.

Dokazi velmi presné zasahnout

centrum nemoci.

Mohou mit lepsi ucinek a méné

nezadoucich ucinka.

Molekuly téchto Iéki jsou

u klasickych léciv.

Lze je vyuzit k lé¢bé drive obtizné

IéCitelnych chorob.

Rozdil velikosti mezi molekulou
klasického léku na bolest hlavy
a biologikem pouzivanym
napriklad k l1éCbé revmatoidni
artritidy je podobny, jako
kdybyste o Eiffelovu véz opreli

triceticentimetrové skolni
pravitko.

VYVOJ A VYROBA

Sechny lécivé latky, které jsou v mediciné pouzi-
vany, musi projit dlouhym a sloZitym procesem
vyvoje, hodnoceni a schvalovani. To plati pro
biologické pfipravky stejné jako pro Iéky klasické. V nékte-
rych jednotlivostech je proces odlisny, ale cil a vysledek je
vzdy stejny — zajistit, aby se k pacientdm dostalo Ucinné

a bezpecné lécivo.

Objev biotechnologické vyroby
|éCiv, resp. monoklonalnich
protilatek, byl v roce 1984
ocenen Nobelovou cenou.

7 desetitisicll latek, které se v laboratofich po celém svété
otestuji, bude mit jen nékolik stovek z nich pozadovany
Ucinek na bunkach ¢i v 1éCbé zvifat. Nakonec tfeba jen
jedna z nich uspéje a stane se z ni Iék, ktery bude moci
predepisovat lékar. U ostatnich se napfiklad ukaze, Ze maji
prilis nezéddoucich Ucinkl, nebo Ze lé¢i chorobu u mysi
a opic, ale nikoliv u lidi. Nebo tfeba plsobi tak kratkce, Zze

by se lék musel uzivat kazdou pll hodinu. Néastrah a Uskal

je mnoho. Farmaceuticka spolecnost, ktera chce novy pfi-

Vyvoj biologik trva 10 — 15 let, stoji pres

30 miliard korun.

Léky podléhaji pfisnému procesu
schvalovani, prokazovani uc¢innosti

a bezpecnosti.

Biologika fizené vyrabéji bunky, do

nichz byla vlozena geneticka informace

ulozena v DNA.

Prvni Iék vyrobeny biotechnologickym

postupem byl inzulin (v roce 1978).

pravek uvést na trh, musi dokazat, ze Ucinkuje, pomaha
pacientlm a ma co nejmensi a prijatelné riziko nezadou-

cich ucinkd.

Cesta k pacientovi

Cely tento proces stoji az 30 miliard korun (v zavislosti na
pouzité metodé hodnoceni naklad() a trva 10 az 15 let
od okamziku, kdy latka poprvé v laboratofi ukazala slibny
Ucinek, do okamzZiku, kdy ji lékaf poprvé pfedepise paci-
entovi. Nez se novy pfipravek dostane na trh, maji s nim
uz odbornici dlouholetou zkusenost s Iécbou tisicl az de-
setitisicl pacientd v ramci klinického hodnocent. Prestoze
jsou to tedy ,nové” Iéky, nejedna se v zadném pripade

o néjaky nevyzkouseny experiment.



Specifika vyroby
Klasicky lék se vyrabi pfesné definovanym po-
stupem chemické syntézy, nebo izolaci pfi-
rodnf latky. Na jeho kondi je jasné definovana
lécCiva molekula, ktera se d& postupy analytické

chemie presné identifikovat a zkontrolovat.

Biologika se oproti tomu pfipravuji tzv. bio-
technologickymi postupy. Molekulu nevyrabi
chemické tovarna, ale Zivé bunky (bunécné li-
nie), kterym byla informace o tom, jaky lék ma
vzniknout, dodana v podobneé sekvence DNA.
Bunka genetickou informaci uloZzenou v DNA
vezme a ,prelozi” ji ve vyslednou bilkovinu.
Informace z DNA urcuje poradi jednotlivych
stavebnich kamend (amino-
kyselin) vysledné bilkovinné

molekuly.

Tato informace  v3ak
sama o sobé nestaci k tomu, aby vznikla
pozadovana ucinna latka. Kromé poradi »ﬁ‘
aminokyselin je pro vyslednou podobu urcujict -

také to, jak se molekula ,posklada” v prostoru. Prostorove
usporadani neni zcela uréeno poradim aminokyselin za-
kodovanych v DNA. Roli hraje i to, jaké bunka a za jakych
podminek molekulu vytvari. Pro ziskanf léku tedy nestaci
vloZit stejnou DNA do libovolné bunky, rozhodujici je cely

slozity proces, ktery je pfesne kontrolovan a fizen

Pri vytvareni biologika nestaci
vlozit stejnou DNA do libovolné
bunky.

Z DESETITISICU

TREBA JEN JEDNA
USPEJE &
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Prukopnikem byl inzulin

PfestoZe biologické léky predstavuji ¢asto to nejmoder-
néjsi, co je v 1écbé nekterych chorob k dispozici, samotny
proces biotechnologické pfipravy pomoci vpraveni DNA,
ktera koduje pozadovanou molekulu do zivych bunék
(tzv. rekombinace) neni Z&dnou novinkou. Prvni takto pri-

praveny |ék, inzulin, byl uveden na trh jiz v roce 1978.

UCINEK BIOLOGIK

iologika, obdobneé jako klasické léky, ovliviuji bio-

logické procesy v téle. Zatimco klasické léky casto

blokuji néktery enzym, pripadné ovliviuji urcity
receptor na bunkach rdznych télnich systém, biologické
léky Ucinkujf jinak. Velmi casto se jedna o protilatky, tedy
bilkovinné molekuly, které se vazou na konkrétni struk-
turu. Tu jsou schopny s velikou pfesnosti rozeznat, coz

umoznuje zcela jiny zplsob zacileni lécby.

Neéktere protilatky se napfiklad cilené vazi na rakovinnou
bunku, kterou ,oznaci” ke zniceni imunitnim systémem.
Jiné latky dovedou zabranit tomu, aby si nador (napf. koz-
ni melanom) ,vypnul” imunitnf systém a zachranil se tak

pred zni¢enim.

Brani mnozeni bunek

Jiny biologicky lék dok&Ze zablokovat signalizacni mo-
lekulu, kterou nador potfebuje k tomu, aby se mohl dal
mnozit a rdst. Tento postup se vyuziva napfiklad v 1éc-
bé rakoviny prsu, tlustého streva, prostaty a rady dalsich

nadord.

Specifikem biologik je presné zacileni
na centrum nemoci (napf. na nadorové

bunky).

Biologika dokazi oznacit choroboplodné
burky ke zni¢eni imunitnim systémem

pacienta.

Umi zabranit ristu a mnozeni bunék,

které onemocnéni zplsobuji.

s v

Dokazi dodat dalsi Iék pfimo do centra
onemocnéni, coz zvysuje Uspésnost

lécby.

Brani metastazovani

Biologika také dokazi blokovat signalizacni molekuly, kte-
ré nador potfebuje k tomu, aby si vytvarel nové krevni
cévy k zajisteni pfisunu krve a zivin, nebo se dale Sifil
(tzv. metastazoval). Tento pfistup, kdy lék zapina, nebo
vypiné rlzné signalizacni drahy, je uzitecny v lécbé ra-

koviny i v fadé dalSich chorob, od potlaceni imunity po

transplantaci organ(, pres roztrousenou sklerézu a tlu-
meni zanétu u revmatologickych a stfevnich autoimunit-

nich onemocnéni az po 1écbu lupénky v koZnim lékarstvi.



Cilené dodava léeky

Daldim vyuzitim schopnosti protilatek se velmi pfesné va-
tilatky, které na sobé nesou molekulu klasické chemote-
rapie nebo radioaktivni zafic. Ty se pak cilené hromadi
v tkéni naddoru a setfi tim zdravou tkan, ¢imz zvysuji Ucin-
nost lécby a zaroven snizuji vyskyt komplikacf a nezadou-

cich Ucinkd.

Protilatky patfi mezi nejbéznéjsi biologické Iéky. Krome
nich se pouzivaji i jiné molekuly napfiklad interleukiny
¢i interferony, coz jsou télu viastni signalizacnf molekuly

Ucastnici se regulace funkce imunitniho systému.

Schopnost protilatek nést
radioaktivni zaric a cilené se
vazat na konkrétni strukturu
pomaha také v lepsi diagnostice
onemocneéni.

Biologické léky jsou podavany témér

vyhradné injekci.

Pred podanim absolvuje pacient

podrobna vysetieni.

Jedna se o cilenou osobni lécbu, ktera
je vzdy vybirana na miru pacientovi

i chorobé.

Léky jsou vzdy uzivany pod dohledem

odborniki ve specializovanych centrech.

ednim z rozdild, na které je kazdy pacient upozornén
ihned, jakmile se o biologické 1éCbé zacne uvazovat,
Jje, Ze se takika vZzdy podava injekcné. PFicinou je fakt,
Ze jde o velke slozité molekuly bilkovinné povahy, které se
pfi poziti sty nevstiebavaji a jsou travicim systémem roz-
kladany. Aby se dostaly do krve v icinné

podobé, je tfeba je podat injekdi.

Negativni dopad na zivot pacienta ale
neni tak velky, jak by se mohl nékdo
z pocéatku obéavat. Biologika, jez se po-
davaji infuzi a vyzaduji navstévu kliniky
nebo nemocnice, se aplikuji vétsinou
jen jednou za mésic. Ta, ktera se uzivaji
denné nebo tydné, se podavaji ve forme
podkozni injekce a pacienti si je mohou
aplikovat sami (podobné jako si miliony

pacientl s cukrovkou davkuji inzulin).

Nutna vysetireni

Dalsim rozdilem je pozadavek na nékterad speciélni vy-
Setfenf pfed zahajenim Iécby. ProtoZe se jedna o cilenou
terapii, je nutné se pred podanim léku ujistit, ze pacient
opravdu trpf pfesné tou chorobou, na kterou pfipravek
Ucinkuje. U téch, jejichz nemoc nese jiné znaky, by léek
nemeél svou cilovou strukturu, na kterou se vaze, a byl by
neucinny. Proto mUze lékar pred zahéjenim 1écby vyzado-
vat specialnf (geneticka) vysetfeni, kterd potvrdi, Ze forma

choroby je pro danou lé¢bu vhodna.

Pozadavky na vysetieni pfed zahéjenim Ié¢by mohou za-
hrnovat i specialni vysetfeni k vylouceni pfitomnosti né-
kterych infekci ¢i chorob (napfiklad tuberkulézy), které by
mohly pro pacienta predstavovat riziko. I proto je lécba
soustfedéna do rukou lékarll ve specializovanych cen-

trech, kteff s nf maji zkusenosti.
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Za to, Ze pacient podstoupi nutna vysetfeni a smifi se s in-
jekéni aplikaci, se mu dostane moderni lécby, ktera casto
Ucinkuje i tam, kde ta tradi¢ni selhdva, nebo vibec nenf
k dispozici. V nékterych pfipadech pacient i poté pokra-
Cuje na pAvodni klasické lécbé a biologika se pridavaji do
kombinace. Jindy biologické lécba klasicky pfipravek zcela
nahrazuje. V jinych pfipadech jsou biologicka léciva jedi-

nou moznosti a zadné alternativa neni k dispozici.

Znalost alespon zakladnich
vlastnosti |éku a jeho Ucinkd
pomaha pacientliim léCbu
spravné uzivat a zvladat. To
se odrazi v lepsich lécebnych
vysledcich i mensim riziku
nezadoucich ucinka.

Mozné vedlejsi ucinky

Stejné jako vsechny Iéky mohou mit i ty biologické neza-
douci Ucinky, které jsou dany jejich mechanismem ucinku.
U 1ékd tlumicich imunitni systém se tedy jedné predevsim
o zvyseni rizika infekcl. Zvlastni nezddouci Ucinek, ktery
je specificky pro biologika, je tvorba protilatek proti po-
davanému pfipravku a imunitni reakce na néj (mluvime
o tzv. imunogenicité 1éku). Protoze se jedna o bilkoviny
podavané pfimo do téla, mize se stat, ze je télo rozpozné
jako cizi a zacne si tvorit viastni protilatky, které podavany
lék zneSkodnuji. V takovém pfipadé mdze dojit ke snizeni
ucinnosti lécby, pripadné ke vzniku alergickych reakci. Pod

dohledem zkuseného odbornika je ale riziko nizké.

BIOLOGICKA LEVCVZBA
V RUKOU LEKARE

tejné jako u kazdého jiného Iéku se lékar pred pre-
depsanim musi ujistit, Ze pacient a jeho choroba
jsou k 1&¢bé danym pfipravkem vhodni a pfedpo-
kladany pfinos pfevazuje nad moznym rizikem. Predepi-
sovani biologickych 1ékd viak nese i néktera vlastni spe-

cifika.

Koncentrace lécby

V pfipadée biologik se mnohdy jedna o velmi nékladnou
lécbu nejzavaznéjsich forem chorob, u kterych jina léc-
ba selhava. Jejich spréavna indikace Casto vyzaduje velmi
odborné a specifické posouzeni stavu pacienta, proto se
tato lecba soustredi do rukou specialistd v urcenych cen-
trech (nemocnicich nebo klinikach). V pfipadé biologik
jsou taxativné vyimenovany kliniky, které maji moznost
tyto léky predepisovat na Uhradu z vefejného zdravotniho
pojisténi. Dlvodem je pozadavek koncentrace lécby na
nekolik pracovist, aby bylo zajisténo, Ze biologika budou
predepisovana tém pacientlim, ktefi z nich mohou mit

maximalni prospéch.

Cilem systému omezeného pfedpisu vsak nenf jen to,
aby byly léky predepisovany tém spravnym pacientim
ve spravny Cas. Soucasti terapie je i odpovidajici sledo-
vani pacienta béhem léceni, monitorovani jejiho prinosu
a moznych nezadoucich GcinkG. U nékterych pripravkd
patii do procesu lécby i vedeni specialnich registrd, ve
kterych se shromazduji informace o pacientech a jejich
lécbé, aby bylo mozno déle hodnotit jeji Ucinnost a bez-

pecnost.

« Biologické léky mohou predepisovat
pouze lékafri ze specializovanych center.
+ Soucasti lécby je nejen predepisovani

pfipravki a sledovani pacienta, ale

mnohdy také vedeni specialnich registra.

Pro Iékare jinych odbornosti, kteff biologické léky sami ne-
predepisuji, ale peCuji o pacienty jimi léCené, nebo jako
prakti¢ni 1ékafi jejich lécbu zastfesuji a koordinuji, pfed-
stavuji biologika dalsi z modernich metod, kterymi jsou
jejich pacienti léCeni. Nemusi znat vSechny podrobnosti
a slozitosti jejich pfedepisovani a regulace, ale méli by ve-
dét o jejich specificich a mozném vztahu k dalsim 1ékdim

a lécebnym postuptim.

Vzdy samozfejmé plati, ze kazdy Iékaf by mél byt nato-
lik informovén o aktualitdch v ostatnich oborech, aby byl
schopen svou vlastnf Iécbu vést bezpecné a Ucinné v kon-

textu ostatnich chorob pacienta a jejich 1écby.
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KLINIKY PREDEPISUJICI

BIOLOGIKA

ﬂ Praha

Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady

Fakultni nemocnice v Motole

Institut klinické a experimentalni mediciny v Praze

Iscare LVF, as.

Multiscan s.ro.
Nemocnice Milosrdnych sester sv. Karla Boromejského

Nemocnice Na Bulovce
Nemocnice Na Homolce

Revmatologicky Ustav
Thomayerova nemochice

Ustav hematologie a krevni transflize
Ustav pro pé¢i o matku a dfté

Ustiedni vojenskd nemocnice
VSeobecnéa fakultni nemocnice v Praze
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Brno

Fakultni nemocnice Brno

Fakultni nemocnice U sv. Anny

Masaryk({v onkologicky Ustav
Nemocnice Milosrdnych bratfi, p.o.

Ostrava

BORMED, s.ro., Ostrava

Fakultni nemocnice Ostrava
Revmatologie MUDT. Klara Sirové s.ro.
Vitkovicka nemocnice, a.s.

ﬁ Hradec Kralové

Fakultni nemocnice Hradec Kralové
Hepato-Gastroenterologie Hradec Kralové, s.ro.

Pardubice

ARTHROMED, s.ro. — MUDr. Dvoréak Zdenék
Pardubické krajskd nemocnice, a.s.

Pelhrimov

Nemocnice Pelhrimov, p.o.

Ceske Budejovice
MEDIPONT PLUS, s.ro.
Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s.

Liberec

Krajskd nemocnice Liberec, a.s.

Mlada Boleslav

Oblastni nemocnice Mlada Boleslav, a.s.

Usti nad Labem

Krajska zdravotni, a.s. — Masarykova nemocnice

Ustecka poliklinika, s.ro.

Teplice

Krajska zdravotni, a.s. — Nemocnice Teplice, 0.z.

Most

Krajska zdravotni, a.s. — Nemocnice Most, 0.z.

Kladno

Oblastni nemocnice Kladno a.s., nemocnice S¢K

Plzen

Fakultni nemocnice Plzen

Chomutov

MUDr. Kuba Vit — Provozovani revmatologické ordinace

Karlovy Vary

Karlovarské krajskd nemocnice, a.s.

Sokolov
MUDr. Ticha Alena

Cheb

MUDr. Novotny Vlastimil — Revmatologie a interni [ékafstvi

Jihlava

Nemocnice Jihlava, p.o.

Bruntal

MUDr. Dagmar Galatikové — Revmatologie Bruntal, s.r.o.
Opava
Slezské nemocnice v Opave, p.o.

Olomouc
Fakultni nemocnice Olomouc
Novy Jicin

Nemocnice N. Ji¢in (Radioterapie a.s.)

Havirov

Nemocnice s poliklinikou Havifov, p.o.
Uherské Hradiste

MEDICAL PLUS, s.ro. — MUDr. Eva Dokoupilovéa
Zlin

Krajska nemocnice T. Bati, a.s.
PV — MEDICAL, s.ro. — MUDr. Petr Vitek

Zdroj: VZP, seznam je aktualni k 1. 7. 2013

l l Prehled zdravotnickych pracovist opravnénych k predepisovani biologik.
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http://www.fnkv.cz
http://www.fnmotol.cz
http://www.ikem.cz
http://www.iscare.cz
http://www.multiscan.cz
http://www.nmskb.cz
http://www.bulovka.cz
http://www.homolka.cz
http://www.revma.cz
http://www.ftn.cz
http://www.uhkt.cz
http://www.upmd.cz
http://www.uvn.cz
http://www.vfn.cz
http://www.fnbrno.cz
http://www.fnusa.cz
http://www.mou.cz
http://www.nmbbrno.cz
http://www.bormed.cz
http://www.fno.cz
http://www.nemvitkovice.cz
http://www.fnhk.cz
http://www.hepato-gastro.com
http://www.arthromed.cz
http://www.nemocnice-pardubice.cz
http://www.medipont.cz
http://www.nemcb.cz
http://www.nemlib.cz
http://www.kzcr.eu
http://nemocnicenovyjicin.agel.cz/index.html
http://www.kzcr.eu
http://www.fnplzen.cz
http://www.nemji.cz
http://www.fnol.cz
http://www.kzcr.eu
http://www.usteckapoliklinika.cz
http://www.nsphav.cz
http://www.hospital-pe.cz
http://www.kkn.cz
http://www.nemocnicekladno.cz
http://www.klaudianovanemocnice.cz
http://www.nemocnice.opava.cz
http://www.medicalplus.cz
http://www.kntb.cz

CO JSOU TO

BIOSIMILARS?

ak bylo popsano vyse, proces vyvoje nového bio-
logického Iéku v mnoha ohledech odpovida vyvo-
ji klasickeho Iéku. Stejné jako u pfipravkd s malymi
molekulami, je i biologicky lék v dobé uvedeni na trh
chranén patenty. Ty umoznuji spolecnosti, ktera jej vyvi-
nula, ziskat zpatky alespon Cast penéz vlozenych do vy-

voje pred vstupem konkurence na trh.

Generické léky

V pfipadé malych molekul vyrabénych chemickou synté-
ZOU jsou po vyprseni patentu originalniho pripravku dalsi
vyrobci schopni vyrabét identickou molekulu, ktera je té-
meér nerozlisitelna od originalu. Ta se oznacuje jako gene-
ricky 1ék neboli generikum. Takova spolecnost musi proka-
zat, ze jeji pripravek obsahuje stejnou Ucinnou latku, ktera
se do téla uvoliuje podobné, jako je tomu u pfipravku
originalniho. Pokud je toto splnéno, Ize pfedpokladat, Ze

lék bude mit stejny Ucinek a generikum muze byt uvede-

« Biosimilars jsou léciva podobna, nikoliv

shodna s plivodnim biologickym Iékem.

Komplikovany vyvoj a vyroba biologik

zpUsobuje, Ze i mala zména procesu

u biosimilars muize zpUsobit, Ze vznikne

zcela jiny lék.

Biosimilars prochazeji pred vstupem
na trh kratSim nebo zjednodusenym

klinickym hodnocenim.

no na trh. Vyrobce generické kopie tedy neprovadi klinic-
ké hodnoceni, které by dokazalo, Ze léCiva latka funguje.
To uz proved| vyrobce originalniho 1éku v rémci svého vy-

zkumu a vyvoje, kdyz uvadél 1ék na trh jako novou latku.

Podobné léky

V pfipadé bezného Iéku je tedy
mozné vytvorit identickou ko-
pii, jejiz shoda s originalem se
dé ovérit fadou chemickych
a fyzikélnéchemickych metod.
V pfipadé biologickych 1ékd je
situace slozitéjsi. Molekula bio-
logického 1éku nevznika che-
mickou syntézou, ale vyrabf ji
zivé bunky na zakladé dodané
genetické informace. Zde nesta-
i znét ,plany” pro vyrobu v po-

dobé genetického kodu, ktery

urcuje poradi aminokyselin. Cely proces zavisi na velkém
mnozstvi dalsich faktorl. Aby vznikl naprosto stejny Iék
(takovy, pro ktery jsou platna zjisténi z klinického hod-
nocenf provedeného vyrobcem), musel by vyrobce kopie
pouZit i stejnou linii bunék, stejné podminky jejich rlstu
(tlak kysliku, obsah zivin, teplotu a fadu dalsich) a stejné
podminky vyroby, skladovani a distribuce vyrobku. Jen
tak by bylo zaruceno, ze vyslednd molekula je opravdu
shodna. Toto vsak neni nikdy mozné. Proto se pro kopie
biologickych 1ékd nepouziva pojem ,genericky lék’, ale

,biosimilars” (podobna biologicka 1éciva latka).

Odlisné nazvy

Orgéany Evropské unie, které maji na starosti regulaci IéCiv,
ze stejnych ddvodU nafizuji, Ze pro uvedeni biosimilars na
trh musf jeho vyrobce prokazat nejen chemickou ekviva-
lenci, ale i terapeutickou shodu. Na rozdil od generik musf
podobny, biosimilarni 1ék tedy projit urcitym klinickym
hodnocenim, avsak v mensim rozsahu, neZ kterym prosel

originalni biologicky lék.

Specifikum biosimilars zohledruje Evropska unie i tim,

7e doporucuje nepouzivat k oznaceni biosimilars pouze
samotny nazev Ucinné latky (coz je obvyklé u klasickych
lékd). Oznaceni nékolika 1€kl stejnou Ucinnou latkou
maze byt matouci pro pacienty i Iékare. Zaroven by sni-
Zilo dosledovatelnost plvodce pripadnych nezadoucich

ucinkd.
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NAKLADY NA LECBU

iologické Iéky jsou velmi nakladné na vyvoj. Vétsina

z nich (az 80 %) je vyvijena jako prvni lék ve své

tfidé a pfinasi opravdovou inovaci. Vyvoj téchto
pripravkd je narocnéjsii kvili slozitéjsimu testovani, které
je v nékterych ohledech komplikovanéjsi nez u klasickych
lékl a vyzaduje vice testd a hodnoceni. Biologika navic
nesou vysoké naklady i po uvedenf na trh. Jejich vyroba
kych molekul vyrébénych chemickou syntézou. Protoze se
¢asto jedna o injek¢nf pfipravky, musi zaroven splhovat
nejpfisnéjsi kritéria na Cistotu a kvalitu. SloZitost molekuly
navic znamena, ze jsou citlivéjsi k podminkam skladovanf

a transportu.

o

Hil
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+ Biologicka lécba byva vyrazné drazsi nez
lécba klasickymi IéCivy.

vvs

Davodem jsou mj. vyrazné vyssi naklady

povaha pfipravkd a vyssi naklady po

uvedeni na trh v podobé skladovani

a transportu.

Biologika presto mohou byt nakladové
vyhodna a v mnoha pripadech dokazi

finance usetrit.

To vse se promitéd do konecné ceny, za kterou jsou léky
uvadeny na trh. Zatimco mésic lécby kyselinou acetylsali-
cylovou k prevenci srde¢niho infarktu stoji nékolik desitek
korun, 1écba revmatoidni artritidy pomoci biologického
léku blokujiciho TNF m(ze stat az nékolik desitek tisic ko-
run mesicne. Velmi casto se navic jedna o trvalé podavani
pacientdm s chronickymi chorobami, takze naklady rychle

stoupaji.

Diky biologické lé¢bé mohou klesnout
primé i neprimé naklady souvisejici
s onemocnénim.

Primé naklady:

+ Hospitalizace
 Chirurgické vykony
+ Kloubnf a jiné nahrady

* Nasledné lécba

Neprimé naklady:

« Ztrata pracovni produktivity v disledku invalidity

+ Naklady na pracovni neschopnost
+ Naklady na sniZzeni pracovniho vykonu
« Davky sociélni podpory, pfispévek na péci atp.

« Neformélni péce

« OgSetfovatelska péce )

Samotné naklady ale nic nefikaji o tom, zda se lécba ,vy-
plati”. Na druhé misce vah je lécebny prinos, ktery je za
uvedenou cenu ziskan, a snizené naklady, jez by bylo jinak
nutné vynalozit na lécbu komplikaci choroby, nemocen-
ské a dichodové dévky, ¢i osetfovatelskou péci. Stejné
tak je nutné brat v potaz ziskanou produktivitu pacientl
(v pfipadé autoimunitnich chorob se casto jedna o mladé

a lidi v produktivnim véku).

Je také tfeba mit na paméti, ze tyto léky jsou casto pou-
zivany v situacich, kdy jina lécba selhala nebo neni paci-
entem snasena, nebo tam, kde jiné lecebné moznosti ani
nejsou k dispozici. Vyssi naklady v tomto pfipade odrazeji
to, Ze se jedna o komplikovangjsi ¢i tézsi formy onemoc-
néni, a pfipadné lécebna alternativa s pfiznivejsi naklado-
vou efektivitou tak nemusi byt pouzitelna v kazdém pri-
padé. Z této analyzy Casto vychazi, ze pres svou, na prvni
pohled velmi vysokou cenu, jsou tyto léky v fadé pripadd

nakladové vyhodné a v disledku mohou penize usetfit.

V pripadeé klasickych lékd vzdy dojde k poklesu ceny poté,
co vyprsi patent chréanici pdvodni inovativni molekulu a na
trh vstoupi vyrobci generickych kopi, kteff jsou schopni lék
vyrabét se zlomkem nékladd. V nékterych pripadech tak
koncova cena klesne az o 80 %. V pfipadé biologickych
1€k viak nelze obdobny pokles cen ocekavat. Protoze se
nejedna o kopie, bude muset vyrobce podobného bio-
logického leku prokazovat jeho ucinnost a bezpecnost,
ponese tedy velkou ¢ast plvodnich nakladd. I tak ovsem
nese vyrazné mensi riziko selhani, protoze dikaz, ze da-
nou molekulou Ize chorobu I&Cit, uz pfines! originalni 1ék.
Ocekava se, ze po uvedeni biosimilars poklesnou ceny
dotceného léku 0 20 - 30 %.

Jedna z mnoha védeckych

studii sledovala Ceské pacienty

s lupénkou. Pred nasazenim
biologické lecby bylo 18 % z nich
hospitalizovano, po Sesti mésicich
uzivani léCiv témer ani jeden.

Obdobné byli sledovani slovensti
pacienti s revmatoidni artritidou.
Pred nasazenim biologik bylo
hospitalizovano 30 % z nich,
diky biologické lécbé klesla
hospitalizace na 5 %.
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OBLASTI VY,UZIIi
BIOLOGICKE LECBY

iologika uz dnes nejsou jen doménou hematologie

nebo onkologie, tedy obor(, kde se prosadila nej-

dfive. Nabizi moznost léCby mnoha nemoci v fadé

obor mediciny, jejichz ukézku vam pfinasime.

Hematologie

Hematologie je jednim z obor(, kde se biologika uplat-
nuji v 1écbé jiz dlouha desetileti. Mezi jedny z prvnich
pripravkd vyrobené pomoci biotechnologickych metod
patfi pravé léky ovliviujici krevni srazlivost. Jedna se na-
priklad o pfipravky pouzivané k Iécbé komplikacf krevnich
srazenin, jako jsou mozkova mrtvice, srdecni infarkt ci
plicni embolie, nebo latky podporujici srazlivost pouziva-
né v lécbé hemofilie. Stejné tak se jiz desetileti pouzivajf
biotechnologicky pfipravené léky k podpore krvetvorby

u pacientd s chudokrevnosti.

V lécbé krevnich nadord (lymfomd a leukemii) se potom
pouzivaji pripravky, které cilené nici krevni bunky nesouci

urcity charakteristicky znak.

Plicni lekarstvi

Skoro 20 let je k dispozici biotechnologicky pfipraveny
enzym, ktery se pouzivé k podplrné 1é¢bé pacientd s cy-
stickou fibrozou. K 16Cbé alergického astmatu s vysokou

hladinou protilatek IgE Ize také vyuZit biologika.

Kardiologie
V roce 2014 oslavi uz 20 let v praxi protilatka branici shlu-
kovani desticek. Ta se pouziva napfiklad v lé¢bé srde¢niho

infarktu.

« Biologicka IéCiva se pouzivaji ve vétsiné

obort mediciny.

+ Jsou Ucinna také u nejtézsich
a nejkomplikovanéjsich forem

onemocnéni, kde jiné léky selhaly.

« Pomahaji i tam, kde dosud zadna lécba

nebyla k dispozici.

Detske Iékarstvi

Pfi poruchach rlstu u déti se mohou pouzivat specialni
rGstové hormony. V 1é¢bé zanétlivych stfevnich chorob
a detskych forem zanétlivych kloubnich onemocnéni se
pouzivaji latky blokujici Ucinek signalizacni molekuly akti-

vujici imunitnf systém zvané TNF.

Transplantacni medicina
Pro pacienty po transplantaci organt jsou k dispozici bio-
logické Iéky potlacujici imunitu, které umoznuji hojeni no-

vého orgénu v téle pacienta — prfjemce.

Neurologie

V neurologii se biologika uplatiuji pfedevsim v 1é¢bé roz-
trousené sklerézy, kde jsou k dispozici biotechnologicky
pfipravené interferony (télu vlastni molekuly regulujicf
imunitni systém). PouZiva se také protilatka, ktera brani
bilym krvinkdm uchytit se v misté zanétu a poskozovat

nervovou tkan.

Revmatologie

V lecbe Bechtérevovy choroby se pouZzivaji pripravky,
které blokuji Ucinek TNF, signalizacni molekuly, které hraji
kych 1ékd je v revmatologii k dispozici k 1é¢bé revmatoidni

artritidy, zanétlivého onemocnéni kloubd.

Stejné latky Ize pouzit i v 1écbé jinych zanétlivych one-
mocnéni kloub(, prikladem je artritida u lupénky (psori-

aticka artritida).

-

prvni diikaz o

objeven jizv

Ocni lékarstvi

Pro lécbu veékem podminéné makularni degenerace
(AMD) a diabetického makularntho otoku (DME) se po-
uzivé protilatka, ktera se véze na rdstovy faktor VEGF-A

a brani tak novotvorbé cév v sitnici.

Gastroenterologie

V lécbeé stievnich zanétlivych onemocnéni, jako jsou Cro-
hnova choroba a ulcerativni kolitida, se pouzivaji latky
blokujici ucinek molekuly TNF. Tyto biologické léky jsou
schopny navodit remisi (Ustup choroby) u fady pacientd,

u kterych klasicka Ié¢ba nebyla Gc¢inna.

Onkologie

Onkologie je oblasti mediciny, ve které nachazi biologicka
lécba Siroké uplatneni, at uz se jedna o nadory tlustého
stfeva, konecniku, hlavy, krku, prsu, prostaty, ledvin, Za-

ludku, kiize a dalsich organ. Mnohym pacientdim nabizf

biologické lécba Sanci v situaci, kdy je choroba pokrocila
a jind lecba selhala, neni pacientem snasena, pfipadné

nenf vibec k dispozici.

Kozni lekarstvi

V lécbé téZkych forem lupénky (psoriazy) se pouzivaji lat-
ky blokujict tcinek signalizacni molekuly TNF. K dispozici je
také protilatka proti jinym signalizacnim molekulam, inter-
leukiniim 12 a 23, které aktivujf bunky imunitniho systému.
Biologické léky jsou také k dispozici k [écbé nékterych fo-
rem koznich n&dord, predevsim obtizné lécitelného me-

lanomu.

Vzacné choroby

Gaucherova choroba je vzacné dédicné onemocnéni, pfi
kterém chybi v téle enzym zvany kysela glukosidasa. Jeho
nedostatek vede k hromadéni glukosylceramidu ve tka-
nich, které jsou tak poskozovany. Oslaben je predevsim
krevni a kostni systém. Biotechnologicky pfipravené en-
zymy mohou chybeéjici enzym nahradit a pfiznaky choro-

by zmirnit.

Podobnou chorobou je Fabryho choroba, charakteristicka
nedostatecnou funkci enzymu galaktosidasy alfa. I zde je
mozné onemocnéni mirnit podavanim biotechnologicky

pripravenych enzymd.

Velmi vzacny je syndrom zvany CAPS, pfi némz docha-
zi k neregulované produkci interleukinu 1-alfa. Projevuje
se horeckami, postizenim klze, kloubl a nervového sys-
tému. Biologicka lécha je schopna blokovat pfimo tento

interleukin ¢i jeho receptor.

Syndromem CAPS trpi jeden
Clovék z milionu. Pred prichodem
biologické lécby neexistovala na
tuto vzacnou dédicnou chorobu
zadna ucinna lécba.
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BUDOUCNOST
BIOLOGICKE LECBY

oznosti biologické 1écby zdaleka nejsou vycer-
pany. V laboratofich inovativnich farmaceutic-
kych spolecnosti se aktualné vyviji vice nez 900
novych biologickych pfipravkd. Nejvice z nich je urceno
k lé¢bé nadorovych onemocnéni (338), infekcnich one-

mocnéni (176) a autoimunitnich chorob (71).

Pripravujf se vsak i pfipravky v terapeutickych oblastech,
jez byly doposud doménou klasickych léciv. V budoucnu
se tak napriklad mGzeme setkat s biologiky poméahajicimi
s lécbou vysokého cholesterolu. Zde byly nedavno pub-

likovany velmi presvedcivé vysledky pfi 1éCbé biologikem

prekonévajicim i maximalni davky dnes bézné terapie (tzv. sta-
tiny). Ve vyvoji jsou také protilatky k 16¢bé cukrovky, infekdi,
prdjmu, osteoporozy, sokovych stavl a fady dalsich onemoc-

nen.

Vétsina vyvijenych pripravk( je ve 2. nebo 3. fazi klinického
testovani. Jiz béhem nékolika let by tak mohly zacit pomahat

pacientdim v Ceské republice i v zahraniéf.

Priblizné 30 % vyvijenych lékl jsou
v soucasné dobé biologika.

Pocet vyvijenych biologickych léciv dle terapeutické oblasti, rok 2012
Zdroj: PhRMA, 2013
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