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1. Uvod

Kazdému normalné smyslejicimu cloveku se v titulku
uvedena otizka zfejmé¢ zd4 zcela nesmyslna. Jiz del$i dobu
se na internetu objevuji navody, jak si pfipravit
z dostupnych surovin ilegalni drogy. Prikopnikem v této
oblasti byl Alexandr Shulgin, ktery spolecné s manzelkou
Annou dokonce publikoval na toto téma dvé knihy'?
a v soucasné dob¢ 1ze na Internetu najit i jejich laboratorni
deniky”. V posledni dobé se ale v USA zacala projevovat
iniciativa DIY (Do It Yourself — ud€lej si sam) 1é¢iv, ktera
reaguje na problém nedostupnosti drahych 1é¢iv pro znac-
nou &ast populace®. V tomto &lanku bych chtél blize osvét-
lit podstatu této iniciativy, ale hlavné upozornit na z ni
plynouci nebezpeci jak pro pacienty, tak pro cely farma-
ceuticky sektor.

2. Cenovy vyvoj léciv v USA

Je nespornym faktem, Ze s rozvojem medicinalniho
vyzkumu dochazi k objevovani ucinnych, ale velice na-
kladnych 1é¢iv. Casteéné je cena nesporné zpiisobena vy-
sokymi naklady na jejich vyzkum a jistou rizikovosti in-
vestic do takového vyzkumu. Na druhou stranu stale ros-
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touci ceny 1é¢iv vedou k tivaze, do jaké miry se na tomto
nartstu podili také vysoka ziskovost farmaceutického pri-
myslu. V poslednich nékolika letech byla Siroce diskutova-
na cena nékterych inovativnich 1é¢iv a dusledkem této
diskuse bylo Casto snizeni jejich ceny, nebo iniciativa po-
skytnuti téchto 1é¢iv méné¢ rozvinutym zemim za niz$i
cenu, poptipadé¢ licencovani jejich vyroby v téchto zemich
za podminek pfijatelnych pro mistni zdravotnické systémy.
Jednim z ptfikladd je 1éCivo hepatitidy C sofosbuvir
(Sovaldi firmy Gilead), kde firma nastavila cenu
1000 USD za jednu tabletu, coZz odpovidd cené 84 tisic
USD za lécebnou ktiru.

I kdyZ mlZe byt cenové politika nekterych inovativ-
nich firem zpochybiiovana, zcela jiného druhu jsou snahy
o vyrazné navySeni cen starSich generickych piipravki na
americkém trhu. Pfislusné firmy dosédhnou exkluzivity
a poté zvysi vyrazné ceny a vyuzivaji toho, Ze registrace
nového vyrobce je v USA casové a administrativné naroc-
nd. Klasickym, hojné diskutovanym ptipadem je zvySova-
ni ceny piipravku pyrimethamin (Daraprim), 1é¢iva pouZi-
vaného jiz od 50. let minulého stoleti k 1écbé malarie
a v posledni dob¢ hlavné na 1écbu toxoplazmodzy pacienti
s poruchou imunity. Prava na toto, z hlediska ziskovosti
zcela nezajimavé 1é¢ivo, prodala v roce 2010 firma Glaxo-
SmithKline (GSK) dalsi firmé, kterou pak koupila firma
Impax Laboratories. Ta zvysila pavodni cenu z 1 USD za
tabletu na cenu pfiblizn¢ 14 USD. V roce 2015 tato prava
koupila firma Turing Pharmaceuticals za 55 milionit USD
a okamzité¢ zvysSila cenu na 750 USD za jednu tabletu,
¢imz cena ro¢ni 1écby prevysila 600 tisic USD. To uéinilo
tento 1€k pro fadu lidi zcela nedostupnym a zakladatel této
firmy Martin Shkreli se stal pro americkou vetejnost obdo-
bou ceskych ,,Smejda“. I kdyz byl nakonec odsouzen za
podvody v jim ztfizenych fondech a odstoupil ze vSech
funkei ve firmé Turing, cena Daraprimu se ale drzi na ne-
pfijatelné Grovni. Pfitom syntéza Gc¢inné latky je jednodu-
chéa a nemél by byt problém pro dalsi generické firmy ten-
to 1€k na trh za pfijatelnou cenu dodavat. Cena 1 tablety je
naptiklad v Indii pod 0,1 USD a ve Svycarsku kolem
0,35 USD.

Nutno podotknout, ze i na tomto piipadu lze najit
néco pozitivniho. Dokud Shkreli nepfiSel s touto dravci
strategii, vSichni si zvykali na postupny nardst cen starych
1éc¢iv, u nichz byly néklady na jejich vyvoj jiz ddvno zapla-
ceny. A dokud vétSina Americani méla cenu 1éka krytou
z pojisténi, nikomu to nevadilo. Disledkem Obamovy
reformy zdravotniho pojisténi, zahrnujici vSechny Ameri-
¢any, bylo, ze nahle vétsina obyvatel musela ¢ast naklada
platit ze svého a zacala se vice zajimat o to, pro¢ naklady
na léky tak stoupaji. A pravé kombinace obou faktort ved-
la k tomu, Ze jsou ceny lé¢iv mnohem vice sledovany jak
obcany, tak hlavné politiky.
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3. Klasické moZnosti FeSeni
3.1. Genericka substituce

Origindlni 1é¢iva prochédzi tfemi fdzemi klinického
hodnoceni, kde je ve fazi I na dobrovolnicich nejprve pro-
kazovana jejich bezpecnost a poté ve fazich II a III na vel-
kém mnozstvi pacient jejich Gcinnost. Takové klinické
hodnoceni je velmi nékladné a odrazi se v cené original-
nich 1éCiv. Jiz pted 50 lety vedlo zpiisnovani pozadavk
na klinické hodnoceni 1é¢iv k jejich vyraznému zdrazeni.
Tento narist cen 1éCiv vedl vroce 1984 v USA k tprave
pravidel pro uvadéni generickych 1éCiv na trh ptisluSnym
zakonem (Drug Price Competition and Patent Term Resto-
ration Act = Hatch-Waxman Act). Genericka 1éCiva obsa-
huji samoziejmé stejnou tcinnou latku a jsou terapeuticky-
mi ekvivalenty 1€Civ originalnich. Lze je legalné zavést az
po uplynuti patentové ochrany (popfipad€ dalSich legisla-
tivnich omezeni). Moderni farmakologie prokazala, Ze
ucinek 1é¢iva zavisi na jeho mnoZzstvi v mist€ G€inku, kam
se v pripadé¢ oralniho podani obvykle dostava zkrve.
U generickych 1éCiv se proto na pacientech provadéji pou-
ze takzvané bioekvivalencni studie, které musi prokazat,
Ze mnozstvi G¢inné latky v krvi je po podéani originalniho
léciva i generika srovnatelné. Zavedeni generik vedlo
k podstatnému snizeni ndkladl na 1é¢bu. Rozsah pouZzivani
generik se 1isi zemé od zemé a je dano do zna¢né miry
cenovou politikou v oblasti 1é¢iv v dané zemi. Podle do-
stupnych udaji tvoii u nés generika zhruba dvé tretiny
poctu prodanych baleni a piedstavuji zhruba jednu tietinu
trzeb. Mozna prekvapivé je vtomto sméru zjisténi, jak
rozsahle se vyuZzivaji generickd 1é¢iva v USA. V roce 2016
tam predstavovala generika 89 % prodanych baleni a tvofi-
la 27 % trzeb. A tieba i ve Svycarsku, py$ném na své ori-
ginalni farmaceutické vyrobce, jsou Etyfi z péti prodanych
baleni 1é¢iv, u nichZz prosla patentova ochrana, generiky.
Na druhou stranu, v soucasné dobé opét naklady na vyvoj
skute¢né inovativniho 1é¢iva ptisobiciho novym mechanis-
mem enormné rostou, takZe ani cenova eroze poté, co se
stavaji generickymi, nefesi rostouci naklady na lécbu.

3.2. ,,Me-too*“ 1é¢iva

Faktem je, Ze ne v§echna originalni 1é¢iva maji novou
strukturu nebo plisobi novym mechanismem. Rada nové
zavadénych 1éCiv je odvozena od 1éCiv jiz znamych,
a presto byvaji Casto z n€jakého diivodu vyhodnéjsi. Nova
1é¢iva odvozena od originalnich 1éCiv zavadéji nejen firmy
vyrabgjici plvodni origindlni 1lé¢ivo (oznaluje se za
follow-up), ale hlavné firmy konkuren¢ni. Takova struk-
turni analoga 1éCiv objevenych konkurencni firmou se
nazyvaji ,,me-too 1éCiva. Ze statistiky vyplyva, ze velmi
vyjimecné je prvni latka s novou strukturou pisobici no-
vym mechanismem dlouhodobé¢ 1ékem volby v dané indi-
kaci a vétSinou se takovym lékem volby stane nckteré
z ,,me-too* 1éCiv. Navic zde existuji interindividualni roz-
dily mezi pacienty, takZe je vyhodné mit k dispozici néko-
lik 1é¢iv zkazdé skupiny. Cili jak ,follow-up®, tak
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,»-me-too* 1é¢iva jsou pro terapii obecné piinosné. Dal§im
prinosem je fakt, ze vyvoj téchto 1é¢iv je méné nakladny,
coz by se mélo projevit i v jejich cené.

3.3. Zavedeni 1é¢iva v nové indikaci (repurposing)

Je zndmo, Ze prakticky u vSech lé¢iv jsou popsany
kromé hlavniho 1écebného ucinku také vedlejsi ucinky.
V nékterych ptfipadech jsou pak takova 1éCiva pouzivana
i k 16€b€ onemocnéni, ke které nebyla piislusnou regulacni
autoritou schvalena. Pro takové pouZiti 1é¢iv se i v Ceskych
textech pouziva termin ,,off-label pouziti. U nékterych
takovych ptivodné ,,off-label 1é¢iv bylo toto pouziti zlega-
lizovano. Jedinou moznosti legalizace takového pouziti je
roz§ifeni registrace zaloZzené ale na piislusnych klinickych
dikazech. To se stalo v fadé pripadt, kdy si firmy vyhod-
notily takovou registraci jako ekonomicky vyhodnou. Ta-
kovéto zavedeni 1éCiva v nové indikaci (repurposing) je
mnohem levnéjsi nez vyvoj nového 1éCiva, protoze jsou
znama toxikologicka a farmakokineticka data, je vyvinuta
syntéza, formulace a dalsi aspekty, které by u nové mole-
kuly vyzadovaly nakladny a ¢asové naro¢ny vyvoj. Pied-
métem ,,repurposingu” jsou i 1éCiva, ktera sice nebyla za-
vedena do terapie, ale prosla fazi III klinického hodnoceni
a jsou tedy znamé informace o jejich toxicité a farmakoki-
dech ,,repurposingu 1ze nalézt napf. v ¢lanku’.

Novéjsim piikladem ,repurposingu® jsou i snahy
o vyuziti 1é¢iva pouzivaného k odvykani alkoholu disulfi-
ramu (Antabus) k1écbé nekterych typd rakoviny, kde se
angazuji i &esti védci z Univerzity Palackého v Olomouci® ™.

V kazdém ptipad€ jak uZiti lé¢iva mimo doporucenou
indikaci (off-label), tak schvaleni jiz registrovaného 1écCiva
vnové indikaci (repurposing) piedstavuje oproti vyvoji
zcela nového 1éku vyraznou usporu a mohlo by tedy vést
k levné;jsi 1écbe.

4. Samovyroba lé¢iv ( DIY léciva)
4.1. Princip samovyroby 1é¢iv

Myslenka samovyroby lé¢iv vychézi z toho, Ze vyso-
ké naklady na 1éCiva jsou zplsobeny primarné hamiznosti
farmaceutickych firem, a tak by bylo vyhodné si je podo-
macku vyrobit. Pokud by si 1€k vyrabél sam pacient, byl
by prakticky nepostizitelny. Jako hlavni problémy vidi
propagatofi tohoto sméru v dostupnosti vychozich latek,
dostupnosti vhodnych postuptt a dostupnosti vhodného
vyrobniho zafizeni. A pravé v poskytnuti pfislusnych in-
formaci prostfednictvim internetu vidi feSeni hlavni mluv-
¢i tohoto trendu Dr. Michael Laufer, zakladatel iniciativy
nazvané ,.Four Thieves Vinegar® (dale bude pouzivdna
zkratka FTV)*.

Kdyz si zadate toto heslo do Googlu, objevi se fada
odkazi na pripravu octového extraktu s proklamovanym
silnym antibakteridlnim u¢inkem. Nazev je snad odvozen
od ptibc¢hu Ctyt zlodgju, ktefi v obdobi morové epidemie
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Obr. 1. Logo iniciativy ,,Four Thieves Vinegar*

olupovali nemocné a vykradali hroby a od nakazy se chra-
nili pravé timto lektvarem. S timto piibéhem se poji také
logo skupiny FTV (obr. 1).

Pocatecni aktivity se soustfedily na aplikaci znamych
1éc¢iv, kde byly pficinou vysoké ceny formulacni zéleZitos-
ti. Asi nejznaméj$im ptipadem aplikacniho prostiedku je
tzv. EpiPen. Jednd se o automaticky injektor k aplikaci
epinefrinu (adrenalinu), diky kterému si muze tuto latku
pacient aplikovat saim bez cizi pomoci. Vyrobce EpiPenu
firma Mylan vyuZila z4jmu o tento prostfedek a zvysila
drasticky jeho cenu. V USA je cena baleni obsahujiciho
dva kusy prodavana za vice nez 600 USD, pficemz cena
jedné davky epinefrinu je zhruba 1 USD. Laufer vyvinul
svou verzi automatického injektoru umoznujiciho opako-
vané pouziti a nazval ji EpiPencil. Vyroba je jednoducha
a pfislusné instrukce pro 3D tiskdrnu jsou k dispozici ke
stazeni na strankach FTV*. Zajimavosti je to, 7e firma
TEVA v soucasnosti v USA registruje generickou verzi
EpiPenu, cena ale dosud nebyla zvefejnéna.

Hlavnim sméfovanim iniciativy FTV je ale vyroba
predrazenych 1é¢iv doma svépomoci. Pfinosem iniciativy
FTV by tedy mélo byt ziskdni informaci a dostupnosti
surovin, provéfeni moznych syntetickych cest a doporuce-
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ni nejvhodné&jsi z nich a v neposledni fad¢ vyvinuti vyrob-
niho zafizeni vhodného pro vyrobu doporucenym postu-
pem. Tyto informace FTV priibéZn€ umistuje na svoji
internetovou stranku ke stazeni. Také doufa v obecné roz-
Sifeni takovych aktivit a v participaci mnoha dalSich lidi,
kteti by postupy i zafizeni dale vylepSovali. Jelikoz se
jedna o informace obecné svoji povahou piistupné, nepo-
rusuje FTV ziejmé Zzadné konkrétni zakony. Z toho také
plyne, ze varovani FDA pied DIY lé¢ivy neni zédkazem
takovych aktivit.

Vyroba modernich syntetickych 1éCiv je ale ponékud

“““““ nez sestrojeni funk¢éniho autoinjektoru.
K synteze lé¢iv se pouziva fada piistrojii a zafizeni obecné
pouzivanych v organické syntéze, pricemz sofistikovangjsi
zafizeni jsou pomérné drahd. To se Laufer rozhodl vytesit
zkonstruovanim vlastni fady zafizeni, kterou souhrnné
nazyva ,,Apothecary MicroLab®. Jedna se o ¢astecné auto-
matizované zafizeni pouzitelné k nékterym zakladnim
reakcim a operacim, které¢ se da vyrobit z bézné dostup-
nych zdroji za pouziti né€kterych komponent vyrobenych
na 3D tiskarné. Navod je opét k dispozici ke stazeni na
strankach FTV (cit.*).

FTV demonstruje Zivotaschopnost svého pfistupu tim,
Ze pry jiz syntetizovali 5 dilezitych lé¢iv. Prvnim z nich je
jiz zminény pyrimethamin (Daraprim). Dal§imi 1éCivy jsou
naloxon k 1é¢bé zavislosti na opidtech a dvé slozky post-
koitalni antikoncepce mifepriston a misoprostol, jejichz
pouziti je v nékterych statech ilegalni. Dalsi latkou domné-
le syntetizovanou pomoci ,,Apothecary MicroLab® je ka-
botegravir, 1é¢ivo vyvijené k 1écbé HIV. Do budoucna se
chce FTV zaméfit i na 1éCiva proti hepatitidé C, konkrétné
na 1€k sofosbuvir. Jak je zfejmé z obr. 2, jedna se o skupi-
nu latek strukturné znacn€ rozdilnou.

Jednim z problému piistupu FTV je, jak ziskat potieb-
né vychozi latky, a to za cenu umoziujici efektivni proces.
Pomérné€ jednoduchd je situace u pyrimethaminu, zdaleka
nejjednodussiho z uvedenych 1€¢iv, kde 1ze vychozi latky
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Obr. 2. Struktury 1éCiv dle FTV syntetizovanych pomoci ,,Apothecary MicroLab*
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ziskat koupi od legalnich prodejcti. Dosud se ale na stran-
kach FTV objevily ke stazeni pouze davno znamé postupy
syntézy pyrimethaminu, které vSak lze ziskat snadno
iz jinych zdroji. Déale FTV publikovalo velice zjednodu-
Sené schéma postupu navrzené¢ho softwarem Chematica,
které je uvedeno v horni ¢asti obr. 3. Je to jen drobné upra-
veny jeden ze zndmych postupl; ve schématu uvedeny
EtBr se musi samoziejmé nejprve prevést na piislusny
organokov, napf. na Grignardovo ¢inidlo EtMgBr. A zavé-
recna kondenzace je obdobou reakce popsané jiz v roce
1972 (cit.’). Ze schématu samoziejmé lze jen obtizn& od-
hadnout vyhodnost jakéhokoli postupu, v zadném ptipadé
se nedomnivam, ze by mél byt uvedeny postup vyhodnéjsi
nez postup pravdépodobné vyuzivany vétsinou soucasnych
vyrobcli pyrimethaminu uvedeny ve spodni ¢asti obr. 3
(cit."™™h.

postupy vychazi z kontrolovanych latek, které nelze legal-
né bez povoleni ziskat. Vychozi latkou pro pouzity postup
byl oxykodon (OxiContin), ktery je v USA zneuzivan jako
droga a byl ziejmé ziskan ilegalné koupi od prekupniki.
Jak mohli za pfijatelnou cenu ziskat suroviny pro zbylé
je pak situace s vychozimi latkami u kabotegraviru a do
budoucna planovaného sofosbuviru.

Podle Laufera lze kromé vyuzivani zndmych cest
syntézy konkrétnich 1é¢iv pomérné snadno navrhnout no-
vé, efektivnéjsi cesty. K tomu md slouZzit vyuZivani pro-
gramu zahrnujicich dostupné publikované informace a na
jejich zéklad€ pak navrhovat syntetické cesty k cilovym
molekulam. Tento princip znamy pod anglickou zkratkou
CAOS (computer-assisted organic synthesis) je obecné
pfijimany, ale také jsou zpochybniovany jeho moznosti.
Jako ptiklad takového softwaru Laufer uvadi retrosyntetic-
ky software Chematica vyvinuty skupinou B. A. Grzy-
bowského. UZiteCnost softwaru autofi demonstrovali
v ¢lanku v Angewandte Chemie, mimo jiné na ptikladu
navrhu néekolika molekul s biologickou aktivitou nebo
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slouzicich jako intermediaty takovych latek'>. Navrhované
postupy byly ale vesmés znamé z literatury, coz autofi
pokladali za validaci softwaru. V dal§im c¢lanku se pak
zaméfili na navrhy ,,one-pot“ syntézy'®. Uvedeny software
je jist¢ piinosny pro navrhy vicestupfiovych syntéz,
v soucasnosti se ale nejedna o zadnou revoluci v syntéze
ucinnych farmaceutickych latek, kterd by méla piinést
vyrazné zjednoduSeni a zlevnéni vyroby léCiv. Prava na
tento software byla vroce 2017 koupena chemickou fir-
mou Merck KGaA, ktera po ovladnuti firmy Sigma-
Aldrich vidi zfejmé v akvizici mimo jiné i moznost dalsiho
roz8iteni vyuziti jimi prodavanych chemikalii. Laufer
v tom ovSem vidi komplot farmaceutickych firem, které
chtgji zabranit konkurenci ve vyvoji novych 1éCiv a no-
vych cest k nim vedoucim. Podle jeho prohlaSeni ale FTV
pfipravuje volnou verzi softwaru Chematica. Podstatné
ovSem je, ze Laufer si popletl chemickou firmu Merck
KGaA s farmaceutickym gigantem Merck & Co., mimo
USA pouzivajici oznaceni Merck Sharp & Dohme (MSD).

4.2. Problematické aspekty

Iniciativa samovyroby 1é¢iv ma fadu problematickych
aspektli. V prvni fad€ je to samozfejmé bezpecnost tako-
vych 1é¢iv. Pravdépodobné nejvétsim nebezpecim je pri-
tomnost Skodlivych necistot. VSechna 1éCiva se
v civilizovanych zemich musi vyrabét v rezimu spravné
vyrobni praxe (SVP). Ta zajiStuje co mozna nejvétsi bez-
pecnost vyrabénych 1é¢iv. Podstatnou soucasti SVP je pak
systematické sledovdni a analytické hodnoceni b&hem
vyroby ucinné latky (API), tak jeji zaveéreCné analytické
hodnoceni. Naklady na pfistrojové vybaveni, nutné
k takovému sledovani, jsou zcela mimo dosah domaciho
vyrobce a samoziejmeé se také odrazi v konecné cené 1é¢iv.
Pritomnost necistot jak vucinné latce (API), tak
v konecném lé¢ivu je vSeobecn€ piijimanym faktem
a jejich mnozstvi pod urcity limit je akceptované. Proble-
matika necistot, vCetné jejich akceptovatelnych limitl, je
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Obr. 3. Syntéza pyrimethaminu dle FTV (horni cesta) a dle zakladniho patentu (spodni cesta)
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celosvétové legislativné feSena smérnicemi organizace
ICH (International Conference on Harmonisation of Tech-
nical Requirements for Registration of Pharmaceuticals for
Human Use) a pribézné aktualizovana, hlavné v oblasti
potencialnich genotoxickych neéistot'*!”. To umoziiuje
fidit produkci 1é¢iv z hlediska bezpecnosti na urovni nej-
novégjSich védeckych poznatkli. Argumenty, Ze pied 50
avice lety se také produkovala 1é¢iva a pfitom byly
k dispozici jen zakladni metody jejich analytického hodno-
ceni (papirova ¢&i tenkovrstva chromatografie, IC, UV,
pozdéji vodikové NMR) jsou zcela bezpfedmétné. Slozeni
1é¢iva jsou pouzivana vétsinou jako Cisté enantiomery, atd.
Dalsim aspektem je fakt, Ze nikdo nemuze spolehlivé pro-
kazat, do jaké miry byla lé¢iva produkovana v té dobé
bezpecna. Samoziejmé ne kazda necistota v 1é¢ivu musi
byt nutné toxicka nebo jinak Skodliva, jsou znamé pripady,
kdy nedistoty v 1é¢ivu dokonce mohou jeho ucinek poten-
covat. Existuje ale fada alarmujicich pfikladl, kdy muize
byt potencialni necistota dokonce smrtelné nebezpecna.

Nedavny piipad celosvétového stahovani antihyper-
tensiva valsartanu kvili zne€isténi potencialné karcinogen-
nim N-nitrosodimethylaminem je poslednim ptikladem.
Pritom k tvorb& uvedené necistoty doslo nasledkem nihra-
dy puvodné pouzivaného rozpoustédla dimethylformami-
dem. Vzhledem k charakteru uvedené nelistoty vylucuji,
ze by jeji ptitomnost mohl jakykoli samovyrobce detego-
vat.

Jako ptiklad velmi nebezpecné necistoty se Casto uva-
di latka MPTP (cit." "), ktera vzniké pii syntéze analgeti-
ka desmethylprodinu (MPPP), pokud je acylace propionyl-
chloridem® za mirnych podminek nahrazena zahfivanim
hydroxyderivatu ~ VIII s propionanhydridem (obr. 4).
Desmethylprodin je latka jak strukturné, tak aktivitou veli-
ce podobna pethidinu. Pro své ucinky byl desmethylprodin
zneuZzivan jako ndvykova latka a u nékterych uzivatelil se
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projevily symptomy Parkinsonovy choroby. Dal§im studi-
em bylo zjisténo, Ze tyto symptomy zpusobuje necistota
MPTP, kterd snadno pfestupuje hematoencefalickou barié-
rou a v mozku je oxidovana enzymem monoaminooxida-
sou B na kation oznacovany jako MPP+. Tato latka plisobi
jako silny neurotoxin, zplsobujici nevratné Parkinsonické
ptiznaky. MPP+ byla poprvé popséna jiz vroce 1923
(cit.?"), vzhledem k $patné vstiebatelnosti a neschopnosti
prekrocit hematoencefalickou bariéru byly jeji neurotoxic-
ké ucinky objeveny pravé az v souvislosti s toxicitou
MPTP. V soucasné¢ dobé se MPTP pouzivad k vyvolani
symptomu Parkinsonovy choroby u laboratornich zvifat.

Pokud se zmifujeme o nebezpecnosti moznych necis-
tot, pfi nedostate¢ném analytickém zabezpe€eni mize dojit
dokonce k situaci, kdy je syntetizovana latka odlisné struk-
tury, jejiz pouziti opét nemusi, ale mize byt fatalni. Tady
bych pfipomenul ptipad bosutinibu, ktery byl syntetizovan
nékolika firmami z nedostateéné provéfené vychozi latky
a vysledny produkt byl prodavan jako bosutinib. Nastésti
nebyla tato latka pouzivana jako 1éCivo, ale jako standard
pro biologické a biochemické studie™.

Dalsim problematickym aspektem samovyroby 1éCiv
je otazka odpadi ze syntézy. I pfes snahy o vyuzivani
,,Green Chemistry*“***, je pfi vyrobé uginnych latek pouzi-
vana fada rozpoustédel (vCetn¢ halogenovanych), ¢inidel
(v¢etné toxickych) a v posledni dobé také cela fada kovo-
vych katalyzatord. Naklady na ekologickou likvidaci
v syntéze vzniklych odpadli se nezanedbatelnou meérou
promitaji do ceny lécCiv. Nedovedu si predstavit, jak se
s touto problematikou mohou vypotradat samovyrobci 1é-
¢iv. Tedy bohuzel si to spiSe predstavit dovedu, vcetné
ptislusnych ekologickych disledkd.

V neposledni fadé je problematicky pfistup FTV
z hlediska ochrany duSevniho vlastnictvi. Vzhledem
k tomu, Ze se tato iniciativa sama oznacuje za soucast kul-
tury takzvaného ,,biohackingu®, nepfekvapuje, Ze ve svych
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Obr. 4. Syntéza desmethylprodinu
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aktivitdch propaguje mySlenky neslucitelné se soucasnym
chapanim duSevniho vlastnictvi. Laufer uznava, ze pokud
je jimi pouZzity postup patentovany, jedna se o kradez. Ne-
poskytnuti zndmé existujici 1éby v piipad¢€ zivot ohrozuji-
ci nemoci ale poklada za vrazdu. Z faktu, ze kradez je
mens$i zlo nez vrazda, pak Laufer odvozuje legitimitu tako-
vé ¢innosti.

Kdyz shrneme celou FTV iniciativu, jevi se mi jako
velice nebezpecny piistup z hlediska pacienta a soucasné
vyrobce. Pokladam za velice neetické nabadat laiky
k vyrobé slozitych latek, nebot’ takovy vyrobce nemuze
zajistit Cistotu a dokonce ani identitu 1éCiva. Pritom
de facto nepfinasi nic nového. Postupy uvedené FTV jsou
postupy diive popsanymi a proklamovany vybér nejbez-
pomérné dimysIné a vyrobitelné z béznych komponent,
nevidim ale zadnou vyhodu oproti klasickym chemickym
aparaturam, které jsou také z druhé ruky levné dostupné.
Zcela je pak pomijena otdzka lékovych forem, ktera je
podstatna jak pro stabilitu 1é¢iva, tak pro jeho biodostup-
nost. Lékova forma je kritickd v pfipadé kabotegraviru,
ktery si FTV vybrala na zakladé jeho dlouhodobého piso-
beni umoznujiciho podavat 1é¢ivo jednou za mésic. Toho
je ale dosazeno specialni formulaci ve formé nanosuspen-
ze, o ¢emz neni v prohlasenich FTV ani zminka.

5. Zavér

Na zaveér se slusi odpoveédét na otazku z titulku ¢lan-
ku. Odpovéd’ zni kategorické NE. Ackoli situace u nas
aviadé evropskych zemi je odliSna od situace v USA,
trend zvySovani cen je obecny a dlouhodobé 1ze pozorovat,
ze jak problémy, tak nasledné legislativni kroky v oblasti
farmacie celosvétové v podstaté kopiruji situaci v USA.
Uvedena iniciativa domaci vyroby 1é¢iv ale neni ani na-
znakem feSeni. Jednd se spiSe o symbolickou snahu upo-
zornit na zhorSeni dostupnosti 1é¢iv v USA. Prestoze se
odbornikovi jevi postupy pouzivané FTV jako naivni az
hloupé, ziskava si tato iniciativa pro své proklamované cile
sympatie ¢asti vefejnosti.
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S. Radl (Zentiva, Dolni Mécholupy, Prague): Could
Do-It-Yourself Drugs Solve Poor Affordability of Legal
Medicines?

All over the world, high drug prices prevent some
people to be adequately treated. The price is caused, at
least in part, by the complexity of the current drugs and
high costs of their discovery and development. The present
article reviews some possibilities how to reduce the cost
by developing me-foo drugs, using repurposing strategy
and, last but not least, by generic substitution. The main
part of the article deals with the Four Thieves Vinegar
initiative offering information necessary for production of
Do-It-Yourself (DIY) medicines. All drawbacks of the
strategy are discussed.

Keywords: drug price, generic substitution, me-too drugs,
repurposing, DIY medicines, drug safety



