STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV

Srobérova 48, 100 41 PRAHA 10
tel. 272 185 111, fax 271 732 377, e-mail: posta@sukl.cz

Merck Sharp & Dohme B.V. adresa pro doruc¢eni: Merck Sharp & Dohme Idea, INC.
Haarlem Kfienova 5
Nizozemsko 162 00 Praha 6

Vypraveno dnem pfedani k poStovni piepravé vyznacenym na obélce provozovatelem posStovni
sluzby, dnem odeslani datové zpravy z datové schranky Statniho Gstavu pro kontrolu Ié¢iv, v ptipadé
osobniho doruceni dnem piedéani adresatovi.

SP.ZN. VYRIZUJE/LINKA DATUM
sukls189363/2010 Mgr. Linda Grohsova / 784 22.12.2010
ROZHODNUTI

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv, se sidlem v Praze 10, Srobarova 48, jako organ piislusny k rozhodnuti
podle ustanoveni § 34 odst. 3 zdkona ¢. 378/2007 Sb., o lécivech a o zménach nékterych
souvisejicich zakontl (zdkon o 1é¢ivech), ve znéni pozdéjsich predpisi (déle jen ,,zdkon o 1éCivech®),
rozhodl v souladu s timto ustanovenim zakona o 1éCivech a v souladu s ustanovenim § 67 zakona ¢.
500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozd¢jsich predpist, takto:

Z4dosti G¢astnika fizeni Merck Sharp & Dohme B.V., Haarlem, Nizozemsko IC 00101961,
sidlem Waarderweg 39, 3031 BN Haarlem, Nizozemsko, zastoupenému spole¢nosti Merck
Sharp & Dohme Idea, INC., Kienova 5, 162 00 Praha 6, IC 16190734, sidlem Kienova 5, 162 00
Praha 6, na zikladé pIlné moci ze dne 1.7.2007, o nepozbyti platnosti registrace lécivého
pripravku ZIENT 10 MG TABLETY, por.tbl.nob., reg.¢. 31/268/03-C se nevyhovuje.

Odavodnéni

Dne 30.9.2010 byla Statnimu ustavu pro kontrolu 16¢iv (déle jen ,,Ustav*) doru¢ena zadost Merck
Sharp & Dohme B.V., Haarlem, Nizozemsko IC IC 00101961, sidlem Waarderweg 39, 3031 BN
Haarlem, Nizozemsko, zastoupeného spolec¢nosti Merck Sharp & Dohme Idea, INC., Kienova 5, 162
00 Praha 6, IC 16190734, sidlem Kfenova 5, 162 00 Praha 6, na zakladé pIné moci ze dne 1.7.2007,
(déle jen ,,zadatel”) o vydéani rozhodnuti, Ze rozhodnuti o registraci nepozbyva platnosti z ditvoda
uvedenych v § 34 odst. 3 zdkona o 1é¢ivech.

Jako ditvod Zadatel uvedl a sva tvrzeni dolozil:

a) Zadatel uvadi, ze 16¢ivy ptipravek ZIENT 10 MG TABLETY podavany spolu s inhibitorem
reduktdizy HMG-CoA (ajatinem) je indikovan jako pfidatnd terapie k diet€¢ u pacientd s primarni
(heterozygotni familidrni nebo nefamiliarni) hyperchlesterolémii, u kterych neni odpovéd’ na 1écbu pii
podavani statinu samotného dostate¢nd. Dale uvadi, Ze v monoterapii je pfedmétny piipravek indikovan
jako pridatnd terapie kdiet¢ u pacientd sprimarni (heterozygotni familidrni nebo nefamilidrni)
hyperchlesterolémit, u kterych neni podavani statinu povazovano za vhodné nebo neni tolerovano. A
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dale je, dle zadatele, pfedmétny piipravek poddvany spolu se statinem indikovan jako piidatna terapie
k dieté u pacienti s HoFH. Pacienti mohou dostavat i pfidatnou terapii (napt. Aferézu LDL).

b) Zadatel uvadi, ze v kontrolovanych klinickych studiich 1é¢ivy piipravek (dale jen ,,LP*) ZIENT
10 MG TABLETY podavany jako monoterapie nebo spolu se statinem vyznamné sniZzoval celkovy
cholesterol ( dale jen ,total-C*), cholesterol s nizkou hustotou (dale jen ,,LDL-C*), apolipoprotein B
(dale jen ,,Apo B*) a triglyceridy (dale jen ,,TG*) a zvySoval cholesterol s vysokou hustotou
lipoproteidu (déle jen ,,HDL-C*) u pacientl s hypercholesterolemii. K tomuto zadatel dale uvadi, ze
ve dvojit¢ zaslepené, placebem kontrolované, 8-tydenni studii bylo 769 pacientl
s hypercholesterolemii, ktefi jiz dostavali statin v monoterapii, a nedosahli cilové hodnoty LDL-C
podle Narodniho programu pro osvétu ve snizovani hladin cholesterolu, randomizovano do skupin,
které dostavaly bud’ ZIENT 10 MG TABLETY nebo placebo navic k jiz probihajici 1é¢b¢ statiny.
Dale Zadatel uvadi, Ze pacientli, ktefi byli 1é¢eni statiny a neméli pfi vychozim vySetteni cilovou
hodnotu LDL-C dosdhlo vyznamné vice pacienti randomizovanych do skupiny s podavanim
ptipravku ZIENT 10 MG TABLETY svych cilovych hodnot LDL-C v zavéru studie, ve srovnani
s pacienty randomizovanymi do skupiny s placebem. Dale zadatel uvadi, ze LP ZIENT 10 MG
TABLETY, ptidany jiz ke probihajici terapii statinem, znacné snizuje hladinu total-C, Apo-B, TG a
zvySuje hladinu HDL-C, ve srovnani s placebem, déle také predmétny piipravek nebo palcebo
pfidané ke statinové monoterapii snizily primérné hodnoty C-reaktivniho proteinu. Déle Zadatel
uvadi, Ze ve dvou dvojité zaslepenych, randomizovanych, placebem kontrolovanych 12-tydennich
studiich s 1719 pacienty s primarni hyperchlesterolemii predmétny piipravek v davce 10 mg znacné
snizil hladinu total-C, LDL-C, Apo-B a TG a zvysil HDL-C a to v porovnani s placebem. Dale je
uvedeno, ze LP ZIENT 10 MG TABLETY nemd vliv na plazmatické koncentrace v tucich
rozpustnych vitamini A, D a E, nema vliv na protrombinovy ¢as a ani nenaruSuje produkci
adrenokortikalniho steroidniho hormonu.

¢) Zadatel dale uvadi, ze v multicentrické, dvojit& zaslepené, kontrolované studii bylo 142 chlapcii
(Tannertv stupen II a vyssi) a 106 divek po prvni menstruaci, ve véku 10 az 17 let s heterozygotni
familiarni hypercholesterolemii (dale jen ,,HeFH*), randomizovéano do skupiny lécené predmétnym
ptipravkem v kombinaci se simvastatinem nebo samotnym simvastatinem po dobu minimalné 6
tydnil. Zadatel dale uvadi konkrétni vysledky studie a uzavira, Ze i¢innost a bezpe&nost piipravku
ZIENT 10 MG TABLETY podéavaného s davkami simvastatinu vy$§imi neZ 40 mg denn¢ nebyla u
détskych pacienti hodnocena. Dlouhodobéd ucinnost 1é€by predmétnym piipravkem u pacientil
mladsich 17 let ohledné sniZzovani morbidity a mortality v dospélosti nebyla hodnocena. Zadatel dale
uvadi vysledky dvojité zaslepené, randomizované 12-tydenni studie na 50 pacientech s klinickou
a/nebo genotypovou diagnézou homozygotni familiarni hypercholesterolemie, ktefi dostavali
kombinaci predmétného piipravku s atrovastatinem nebo simvastatinem, se souc¢asnou aferézou LDL
nebo bez ni. Dle Zadatele vedla kombinace pfedmétného ptipravku s dal$i zminénou medikaci ke
snizeni LDL-C. Dale Zadatel uvadi, Ze ve dvojité zaslepené, placebem kontrolované 8-tydenni studii
bylo zatfazeno 37 pacientli s homozygotni sitosterolémii a byli 1é¢eni pfipravkem ZIENT 10 MG
TABLETY nebo placebem. Dle zadatele pfedmétny LP snizil hladiny dvou hlavnich rostlinnych
sterolii viici vychozim hodnotam.

Podanim Zadosti bylo zahajeno spravni fizeni, které Ustav vede pod sp.zn. sukls189363/2010.
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V priibéhu Fizeni Ustav vvhodnotil podklady piedloZené Zadatelem a konstatuje:

K namitce a):

V predlozené namitce jsou uvedeny indikace LP ZIENT 10 MG TABLETY. Své tvrzeni zadatel
prikazné nedolozil.

K tomuto uvadim, Ze proti uvedenému tvrzeni nelze nic namitat nebot’ se shoduje s informacemi
v aktudlnim souhrnu udaji o piipravku ZIENT 10 MG TABLETY.

K namitce b):

V predlozené namitce jsou zminény klinické, zaslepené a kontrolované studie provedené na
pacientech s primarni cholesterolemii, kterym byl podavan pfedmétny ptipravek bud’ samotny nebo
v kombinaci se statiny. V této ndmitce je uvedeno, Ze piedmétny LP mél prokazatelny efekt na
snizeni kli¢ovych parametrt v diagnéze primarni hypercholesterolemie. Své tvrzeni Zadatel prikazné
nedolozil.

K tomuto uvadim, Ze predlozend tvrzeni nelze odborné posoudit, nebot’ nebyly uvedeny zadné
detailni informace o zminénych studiich a nebyly pfedlozeny ani Zadné podklady k témto studiim.

K namitce ¢):

V piedloZzené namitce jsou zminény klinické, kontrolované a zaslepené studie jak na pediatrickych,
tak na dospélych pacientech, kterym byla poddvana kombinace predmétného LP se simvastatinem
nebo atorvastatinem a eventuelné soucasnou aferézou LDL-C. V namitce je uvedeno, Ze ptidani
pfedmétného LP k 1é€bé mélo pozorovatelny pozitivni efekt na sledované parametry. Své tvrzeni
zadatel prikazné nedolozil.

K tomuto uvadim, Ze piedlozend tvrzeni nelze odborné posoudit, nebot’ nebyly uvedeny zadné
detailni informace o zminénych studiich a nebyly pfedlozeny ani Zadné podklady k témto studiim.
Déle k tomuto uvadim, Ze v soucasné dob¢ je na ceském trhu registrovany LP EZETROL 10 MG
TABLETY (reg. ¢. 31/267/03-C), ktery ma shodnou indikaci a obsahuje stejnou 1é¢ivou latku jako
LP ZIENT 10 MG TABLETY. LP EZETROL 10 MG TABLETY (reg. ¢. 31/267/03-C) je na ¢eském
trhu pfitomen v mnozstvi vét§sim nez 10 000 dennich definovanych davek.

Jako oporu svého tvrzeni pfikladam, jako ptilohu, vytisk zdznamu z knihovny 1ékt databaze 1é¢ivych
ptipravkl, dokazujici registraci, spotfebu, indikaci a lé¢ivou latku ptipravku EZETROL 10 MG
TABLETY (reg. ¢. 31/267/03-C).

Z uvedeného plyne, ze 1éCivy ptipravek ZIENT 10 MG TABLETY je na ¢eském trhu zastupitelny.

Ustav shledal, Ze v tomto piipadé nejsou diany podminky, které odiivodiiuji ponechat uvedené
rozhodnuti o registraci v platnosti po dni 31.12.2010.

Ackoli Zadost byla podiana nejpozdéji 3 mésice pfede dnem ukondeni lhiity podle § 34 odst. 3
véty prvé a druhé zikona o Iléfivech, nejsou dany vyjimecné okolnosti spocivajici
v nenahraditelnosti 1é¢ivého pripravku ZIENT 10 MG TABLETY na ¢eském trhu.

Z hlediska ochrany vefejného zdravi nepovaZuje Ustav za nutné ponechat rozhodnuti o
registraci v platnosti, protoZe v soucasné dobé je na ¢eském trhu registrovany LP EZETROL
10 MG TABLETY (reg. €. 31/267/03-C), ktery ma shodnou indikaci a obsahuje stejnou lé¢ivou
latku jako LP ZIENT 10 MG TABLETY.
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Vzhledem k tomu Ustav rozhodl, jak je uvedeno ve vyroku rozhodnuti.
Pouceni
Proti tomuto rozhodnuti je mozno podat podle § 81 a nasl. zdkona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve

znéni pozd¢jsich predpisi, u Statniho ustavu pro kontrolu 1é¢iv odvolani, a to ve 1hité do 15 dnli ode
dne jeho doruceni. O odvolani rozhoduje Ministerstvo zdravotnictvi.

MUDr. Jitka Vokrouhlicka, v.r.
MUDr. Jitka Vokrouhlicka

vedouci Odboru registra¢ni agendy
Otisk tfedniho razitka

Toto rozhodnuti nabylo pravni moci dne 4.3.2011
Vyhotoveno dne 12.5.2011

Za spravnost: Eva Bartova
Oddéleni administrativni podpory

F-034/08.02.2010 Strana 4 (celkem 4) LS ) SU KL



		2011-05-12T18:27:52+0200
	<žádný>




