Vyzkum a vyvoj novych lé€iv. Klinické hodnoceni 1é€iv, registrace.
Farmakovigilance a propagace lé€iv. Legislativni predpisy. Informace o lIéCivech.
Faktory ovliviujici u€inek léCiva, nezadouci u€inky lé€iv.

Vyzkum a vyvoj novych léc¢iv

Féze vyvoje:

1) molekulové modelovani vztahu receptor-ligand (in silico analyzy), syntéza a vybér nadéjnych
chemickych latek

2) preklinické hodnoceni

— invitro: bunééné linie, izolované organy...

— in vivo: pokusna zvitata, zvifeci modely onemocnéni

— soucasti také studie toxicity (teratogenita, kancerogenita, mutagenita, reproduk¢ni toxicita)
— stanoveni LDsg

3) Kklinické hodnoceni
I. faze — zdravi dobrovolnici
II. faze — pilotni pokus s nemocnymi
III. faze — rozsifend studie s nemocnymi, srovnani s dostupnou lé¢bou, placebem
pfi uspéchu nésleduje registrace 1éciva
IV. faze — poregistracni hodnoceni
— pojem placebo, zaslepeni studie, randomizace, informovany souhlas
— hléaseni nezadoucich ucinkl a farmakovigilance

Registrace 1é¢iv

—  bez registrace nesmi 1é¢ivo na trh — s uréitymi vyjimkami, kt. povoluje MZCR

— vyzaduje podrobnou dokumentaci z piedklinického a klinického hodnoceni, napt. také navrh obalu a PIL
apod.

— generika — pouze prikaz bioekvivalence s existujicim ptipravkem

— registra¢ni fizeni provadi SUKL — odborné posouzeni zadosti o registraci

— drzitel registrace, rozhodnuti o registraci

— Naérodni procedura — pro CR
— Evropska procedura — pro staty EU
— Vzijemné uznavani — zjednoduSena procedura mezi staity EU

Propagace 1éCiv: Zakon ¢&. 40/1995 Sb. o regulaci reklamy
— Reklama zaméfena na Sirokou vefrejnost vs. reklama zamétend na odborniky — jiné podminky

Informace o 1é¢ivech
Klasifikace 1éCiv:
- HVLPalPLP
- ATC systém
- Lécivo oficinalni, neoficinalni, obsolentni
PIL = patient information leaflet
SPC = summary of product characteristics
SUKL — WWW.SUKL.CZ - databaze 16¢iv on-line, PIL i SPC, dale informace o ukoné&eni vyroby,
vypadcich, zavadach v jakosti a stahovani LP...
AISLP = automatizovany informacni systém lécivych ptipravki (placena databdze)



http://www.sukl.cz/

EMA — ema.europa.eu (Evropska Iékova agentura)
Brevire, Remedia compendium — souhrny registrovanych LP (placené publikace)
Cesky lékopis 2017
e Farmaceutické dilo normativniho charakteru, zavazné
o Utel: zajidténi bezpeénych, uéinnych a jakostnich 1é¢iv
e Informace o LP, LL a PL (a I€kovych formach) a zachazeni s nimi pii vyrobé, pfiprave, kontrole,
skladovani, pfedepisovani a distribuci PRO farmaceuty, 1ékare, veterinare, (bio)chemiky a biology,
laboranty a osoby, podilejici se na ptipravée, vyrobé, kontrole, hodnoceni a skladovani 1€¢iv
Evropska cast
1. dil: ZkuSebni metody, pfistrojova technika a pomucky, obalovy material, obecné ¢lanky Iékovych forem,
obecné texty (napf. o sterilité), texty o specifickych LF a LP (vakciny, radiofarmaka, homeopatika...)
2. a 3. dil: Monografie (jednotlivé ¢lanky) LL
Nérodni ¢ast
3. dil: Obecné tabulky, specialni ¢ast (LL, PL a LP narodné specifické)

Lékopisna monografie — viz ptiklad ve studijnich materidlech v ISu

Tabulky Narodni ¢asti

Tab I: Omamné a psychotropni latky

omamné latky §§

psychotropni latky §

prekurzory OL a PL (§)

Tab II: Venena = 1é¢iva velmi siln€ ucinna (,,jedy*), oznaceni: 7+

Tab III: Separanda = 1é¢iva siln€ u€innd a ziraviny, oznaceni:

Tab 1V: Doporucené terapeuticke davky léciv pro dospélé

jednotlivé i denni terapeutické davky, u velmi silné€ u¢innych 1é¢iv 1 ddvka maximalni
Tab V: Doporucené terapeutické davky léciv pro deti podle véku (0-1 rok, 1-6 let, 6-15 let)
Tab VI: Doporucené davky nekterych léciv pouzivanych u zvirat

a dalsi...

Zikladni legislativa oblasti 1é¢iv
Zakon o lécivech (378/2007 Sb.)
+ piislusné provadéci vyhlasky: O piedepisovani LP, spravné 1ékarenské praxi, vyrobé¢ a distribuci LP,
registraci 1éCiv, o vyhrazenych 1é¢ivych ptipravcich
Zakon o lécivech stanovuje podminky pro:
e vyzkum, vyrobu, ptipravu, distribuci, kontrolu a zneSkodnovani 1éciv
e registraci, piedepisovani a vydej 1écivych piipravkl a prodej vyhrazenych 1éciv
e poregistracni sledovani a mezinarodni spolupraci pti zajiStovani ochrany vetejného zdravi a
vytvareni jednotného trhu 1éCivych ptipravkl v ramci EU
e povinnosti 1€karen pti ptiprave, upraveé a vydavani LP
zajiStovani farmakovigilance
e kontrolu ¢innosti a sankce

Zakon o nadvykovych latkadch (167/1998 Sb.)
+ provadéci vyhlasky: O evidenci a dokumentaci NL, tiskopisy, ...
= pravidla pro zachdzeni s OL a PL, s pfipravky obsahujicim navykové latky a s latkami pouzivanymi pfi
vyrobé nebo zpracovani navykovych latek, tzv. prekurzory
Ptedepisovani NL: recept/Zadanka s modrym pruhem
e Podléha ptisné evidenci
e Recept — origindl, dva pripisy
e Zadanka — origindl, tii pripisy
e Narecept s modrym pruhem lze pfedepsat jeden druh LP , na Zddanku 5 druh LP s obsahem
omamnych latek skupiny I a psychotropnich latek skupiny II
e Nelze pouzit recept pro opakovany vydej (Repetatur)

Omamné latky



Skupina I — opioidy a dalsi latky s vysokym rizikem vzniku zavislosti

Skupina I — opiody a dalsi latky s niz§im rizikem vzniku zavislosti (napt. kodein)

Skupina III — heroin, konopi, pryskyfice z konopi (pfedev§im pro vyzkumné ucely)
Psychotropni latky

Skupina I — lysergid, mezkalin, MDMA...

Skupina I — psychostimulancia s rizikem vzniku psychické zavislosti

Skupina III — barbituraty s moznym vyvojem zavislosti (napf. amobarbital, pentobarbital...)
Skupina IV — benzodiazepiny, né¢které barbituraty a dalsi latky s moznym vyvojem zavislosti pii delSim
podavani (napft. diazepam, oxazepam, fenobarbital...)

Lékopisné prekurzory

Efedrin

Pseudoefedrin — LP: vydej s omezenim

Ergotamin

Ergometrin

Nezadouci ucinky léciv
Normalni (normergni) reakce vs. nezadouci reakce na 1écbu
Typy NU:
A (augmented, adverse) — pfimo zavisi na davce
B (bizarre) — na ddvce nezavislé, vyvolany nesndsenlivosti u konkrétniho pacienta
C (continuous) — po dlouhodobém podévani pripravku
D (delayed) — projevi se po delsi dob¢
E (end of use) — projevi se po vysazeni 1éCby



