STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV

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

N.V. Organon adresa pro dorueni: Ing. BedFiSka Jelinkova
Oss Schering-Plough s.r.o.
Nizozemsko Ke Stvanici 3

186 00 Praha 8

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

SP.ZN. VYRIZUJE/LINKA DATUM
sukls190108/2010 Mgr. Linda Grohsova / 784 26.11.2010
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 zakont (zdkon o 1é¢ivech), ve znéni pozd¢jsich predpist (déle jen ,,zakon 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:

Zadosti ucastnika Fizeni N.V. Organon, Oss, Nizozemsko IC 16021731, sidlem PO Box 20, 5340
BH Oss, Nizozemsko, zastoupenému Ing. BedfiSka Jelinkova, Schering-Plough s.r.o., Ke
Stvanici 3, 186 00 Praha 8, datum narozeni zastupce 15.5. 1965, sidlem Ke Stvanici 3, 186 00
Praha 8, na ziakladé pIlné moci ze dne 4.12.2009, o nepozbyti platnosti registrace 1é¢ivého
pripravku REMERON 15 MG, por.tbl.flm., reg.¢. 30/330/99-C se nevyhovuje.

Odavodnéni

Dne 30.9.2010 byla Statnimu tustavu pro kontrolu 1é¢iv (dale jen ,,Ustav“) doruc¢ena zadost N.V.
Organon, Oss, Nizozemsko IC 16021731, sidlem PO Box 20, 5340 BH Oss, Nizozemsko,
zastoupeného Ing. Bedfiska Jelinkova, Schering-Plough s.r.o0., Ke Stvanici 3, 186 00 Praha 8, datum
narozeni zastupce 15.5. 1965, sidlem Ke Stvanici 3, 186 00 Praha 8, na zakladé plné moci ze dne
4.12.2009, (déle jen ,,zadatel*) o vydani rozhodnuti, Ze rozhodnuti o registraci nepozbyva platnosti
z ditvodt uvedenych v § 34 odst. 3 zakona o léCivech.

Jako duvod Zadatel uvedl a sva tvrzeni dolozil:

a) Dle drzitele je Remeron (mirtazapin) dualné ptsobici antidepresivum IV generace, jde o inhibitor
zpétného vychytavani (reuptake inhibitor) jak noradrenalinu, tak serotoninu. Zvysuje tedy syntézu a
uvolnovani serotoninu Je fazen mezi NASA — Noradrenergni a Specifické Serotninergni
Antidepresivum. Remeron také vyrazn€ zlepSuje kvalitu spanku a spankovou architekturu
depresivnich pacienti.

Némitka je doloZena platnym SPC pro pfipravek Remeron 15 mg.
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b) Dle drzitele klinické studie prokazaly antidepresivni efekt srovnatelny samytriptylinem
(tricyklickym antidepresivem) pfi vyrazné lepSim bezpecnostnim profilu. Antidepresivni ucinek
Remeronu byl ve studiich srovnatelny i s klomipraminem, trazodonem, fluoxetinem, citalopramem a
paroxetinem.

Tato namitka neni ni¢im podloZena.

c) Dle drzitele byl Remeron 15 mg ptvodné registrovan narodni procedurou a nyni je registrovan
procedurou MRP na zéklad¢ rozhodnuti ze dne 14.1.2009 (sp.zn. sukls103877/2008), které zménilo
registraci ptipravku Remeron 15 mg v souladu s rozhodnutim Komise ze dne 15.9.2008 o uvadéni
humanitarnich 1é¢ivych ptipravkll obsahujicich 1é¢ivou latku ,,mirtazapinum* na trh podle ¢. 30
smérnice Evropského Parlamentu a Rady 2001/83/EC.

Tato namitka neni ni¢im podloZena.

d) Jako podklad pro zdivodnéni této zadosti o nepozbyti platnosti rozhodnuti o registraci ptiklada
drzitel stanovisko vysvétlujici pravidla Sunset Clause. V tomto stanovisku se drzitel odvolava na
Direktivu 2001/83/EC, podle niz jakdkoliv registrace ptipravku, ktery nebyl uveden po tii roky od
zaregistrovani na trh, pozbyva platnosti. Pokud v8ak nékolik registraci vytvoii souhrnnou registraci
(Global Marketing Authorization), pak stac¢i ohldSeni o zahdjeni obchodovéani pouze u jednoho
z ptipravkil z této ,,rodiny* a vSechny piipravky ze souhrnné registrace jsou pak pied pravidlem
Sunset Clause chranény. Souhrnnd registrace obsahuje pivodni registraci a vSechny nasledné zmény
zadosti a prodlouZzeni, stejn¢ jako vSechny dalsi sily, farmaceutické formy, cesty podani. S ohledem
na udaje tykajici se obchodni ochrany maji byt podle ¢lanku 6(1) Direktivy 2001/83/EC vSechny tyto
ptipravky povazovany jako soucast stejné souhrnné registrace. V souvislosti s Remeronem patii
vSechny registrace (tj. Remeron 15/30/45 mg, por.tbL.flm.; Remeron Soltab 15/30/45 mg a Remeron
peroralni roztok 15 mg/ml) pod jednu souhrnnou registraci. Pokud je tedy jeden z téchto ptipravk,
nebo jedna ze sil obchodovana v Ceské republice, pak by nemélo byt pravidlo Sunset Clause
uplatnéno na zbyvajici neobchodované ptipravky, sily a nemélo by byt na né zahdjeno fizeni o
pozbyti platnosti registrace.

Piiloha: ,,Clarification to application of Sunset Clause to all Remeron formulations®.

Podanim Zadosti bylo zahajeno spravni fizeni, které Ustav vede pod sp.zn. sukls190108/2010.

V pribéhu Fizeni Ustav vyhodnotil podklady predloZené 7adatelem a konstatuje:

K ndmitce a):

V ptedloZené namitce drzitel prohlasuje, Ze 1é¢ivy ptipravek Remeron pracujici na principu inhibice
zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu, je antidepresivem IV. generace, které mimo jiné
zlepSuje kvalitu a architekturu spanku u depresivnich pacientt.

K tomu uvadim, ze uvedené udaje jsou povazovany za pravdivé.

K namitce b):

V predloZzené namitce drzitel prohlasuje, Ze klinické studie prokdzaly srovnatelny antidepresivni
ucinek s klomipraminem, trazodonem, fluoxetinem, citalopramem a paroxetinem a dale srovnatelny
antidepresivni ucinek s amitriptylinem pii lepS§im bezpecnostnim profilu.

K tomu uvadim, Ze namitka neni nijak podloZena a neni moZnost rozhodnout o pravdivosti tohoto
tvrzeni.
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K nédmitce c):

V predloZzené néamitce drzitel prohlasuje, ze byl léCivy pfipravek plvodné registrovan ndrodni
procedurou, nyni je registrovan na zdkladé MRP procedury a harmonizovan podle ¢lanku 30
Evropské komise.

K tomu uvadim, ze uvedené udaje jsou povazovany za pravdivé.

K namitce d):

V predlozeném stanovisku ,,Clarification to application of Sunset Clause to all Remeron
formulations* se drzitel odvolava na princip souhrnné registrace a poukazuje na skute¢nost, Ze pokud
je obchodovan alespoil jedna sila nebo lékova forma ze skupiny ptipravki ,,Remeron®, pak jsou
vSechny ptipravky chranény pied aplikaci Sunset Clause a nemélo by proti nim byt zahajeno spravni
fizeni o pozbyti platnosti registrace.

K tomu uvadim, Ze tato namitka neni v souladu s informacemi, které Ustav poskytl. Ustav se
vyjadiil, Ze je mozné pokryt spotiebu jedné sily/baleni 1éCivého piipravku jinou silou/balenim
stejného 1é¢ivého piipravku pouze pokud byly tyto sily nebo tato baleni registrovana pod jednim
registracnim Cislem a to bez ohledu na to, zda nasledné doSlo k rozkédovani tohoto registracniho
¢isla. Ustav se k souhrnné registraci vilbec nevyjadil.

Dale uvadim, ze pfipravek od stejného drzitele obsahujici stejné mnozstvi 1écivé latky (Remeron
Soltab 15 mg) mg ma sice dostatecné spotieby, ale byl zaregistrovan pod jinym registra¢nim ¢islem,
nez ptipravek Remeron 15 mg a neni tudiz moZzné posuzovat spotieby téchto 1é¢ivych ptipravka
spole¢né.

Jako oporu svého tvrzeni piikladam jako pfilohu vytisk zdznamu =z internetové stranky
(http://www.sukl.cz/modules/marwel/index.php?rewrite=otazky-a-odpovedi-13&str=1) tykajici se
otizek a odpovédi k problematice sunset clause publikovanych Ustavem dne 5.10.2010 a dale
pfikladam vytisk zaznamu z knihovny léki databaze 1éCivych ptipravki, ktery dokazuje registraci
l1é¢ivych pripravkt Remeron 15 mg a Remeron Soltab 15 mg. Z uvedeného plyne, Ze spotiebu
1é¢ivého piipravku Remeron mg neni mozné posuzovat spolecné s léivym piipravkem Remeron
Soltab 15 mg ani s Zddnym dal$im piipravkem ze skupiny ,,Remeron®.

Dale konstatuji, Ze 1éCivy ptipravek Remeron 15 mg nebyl od zaregistrovani v roce 1999 uveden na
trh v Ceské republice, ani nebyl na &eském trhu obchodovan. Jako oporu svého tvrzeni piikladam
jako pfilohu vytisk zaznamu z internetové stranky tykajici se spotifeby pfedmétného 1é€ivého
ptipravku.

V soucasné dobé je na Ceském trhu obchodovano nékolik, ptipravkil se shodnym obsahem 1écivé
latky a shodnou l1ékovou formou — jedna se napft. o ptipravek Mirtazapin Sandoz 15 mg. Jako oporu
svého tvrzeni pfikladdm jako pfilohu vytisk zdznamu z internetové stranky tykajici se spotieb
1é¢ivého piipravku Mirtazapin Sandoz 15 mg. Z uvedeného plyne, Ze 1éCivy piipravek Remeron 15
mg je na ¢eském trhu nahraditelny.

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

Ackoli Zadosti byla podana nejpozdéji 3 mésice prede dnem ukonceni lhiity podle § 34 odst. 3
véty prvé a druhé zikona o Iléfivech, nejsou dany vyjimecné okolnosti spocivajici
v nenahraditelnosti 1é¢ivého pripravku Remeron 15 mg na ¢eském trhu.

Z hlediska ochrany vefejného zdravi nepovaZuje Ustav za nutné ponechat rozhodnuti o
registraci v platnosti, protoZe v soucasné dobé jsou na ceském trhu obchodovany jiné
pripravky se shodnym obsahem lécivé litky, které jsou zaménitelné s léivym pripravkem
Remeron 15 mg.
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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. Helena Tutterova, v.r.
MUDr. Helena Tutterova

vedouci Sekce registraci
Otisk ufedniho razitka

Toto rozhodnuti nabylo pravni moci dne 14.4.2011
Vyhotoveno dne 12.5.2011

Za spravnost: Eva Bartova
Oddéleni administrativni podpory
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