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Klinické hodnoceni lIé€iv a farmakovigilance

V roce 1999 doslo k vyraznému rozSifeni naplné Cinnosti sekce klinického hodnoceni a farmakovigilance o oblast
posuzovani zadosti o prodlouzeni registrace. Ostatni Cinnosti navazovaly na ¢innost sekce v prfedchozich letech.
Sekce byla personalné posilena z ddvodu prevzeti agendy tykajici se prodlouzeni registrace a zahajeni prace
v oblasti farmakovigilance, zejména dozoru nad I[éCivymi pFipravky a provadénim pfipadnych bezpecnostnich
opatfeni v navaznosti na rozhodnuti Evropské komise a stanoviska Evropské lékové agentury a ostatnich
zahrani¢nich kontrolnich ufadd. Nadale byly posuzovany Zadosti o povoleni/ohla$eni klinickych hodnoceni v souladu
s platnou legislativou a principy spravné klinické praxe. V prabéhu celého roku probihaly prace na tvorbé vyhlasky a
novele zakona o 1é&ivech. Ve formé& pokynut byl ve Véstniku SUKL zkompletovan preklad smérnice ICH E6 (Good
Clinical Practice). Tyto pokyny vyznamné pomahaji pfi praktickém provadéni klinickych hodnoceni doplnit stavajici
neuplnou legislativu. Posuzovani predkladanych klinickych hodnoceni probiha jiz druhym rokem v souladu se
standardnim pracovnim postupem, ve kterém byly provedeny drobné upravy tak, aby bylo zajiSténo posuzovani
studii v €asovém ramci 60 dnud. Probéhl vnitfni audit na proces posuzovani klinickych hodnoceni, pfi kterém nebyly
zjistény nedostatky.

V pribéhu roku 1999 bylo podano celkem 267 zadosti o povoleni/ohlaSeni klinického hodnoceni, z toho bylo 45
klinickych hodnoceni podléhajicich ohlaseni. Zpracovavano bylo rovnéz dalSich 52 zadosti predloZenych jiZ koncem
roku 1998. Pouze jedna z zadosti o povoleni studie Il faze nebyla financovana farmaceutickym pramyslem. Celkovy
pocet podanych zadosti byl stejny jako v roce 1998, ale o 13 studii se snizil podil povolovanych klinickych hodnoceni
a o stejny pocet se zvysil podil studii IV faze. Celkem bylo za rok 1999 vydano 188 kladnych a 3 zaporna rozhodnuti
k povoleni klinického hodnoceni; akceptovano bylo 23 ohlaSeni klinického hodnoceni a k 11 ohladenim byl vyjadfen
nesouhlas. U 21 zadosti o povoleni a 2 ohlaseni ustoupili Zadatelé v pribéhu posuzovani ohlaseni od pldvodniho
zaméru zahajit studii a Fizeni bylo proto zastaveno, aniz by bylo uzavieno zavére¢nym rozhodnutim. NejcastéjSimi
pfi¢inami zamitnuti ¢i nesouhlasu bylo nevhodné uspofadani klinického hodnoceni z hlediska spInéni jeho cile a
nedostatecné zajisténi bezpecnosti zafazenych subjektl. Celkem 61 Zadosti o povoleni/ohlaseni zistava v procesu
posuzovani. Tak jako v minulych letech pfevazuji mezinarodni, multicentricka klinicka hodnoceni lll. faze provadéna
zahrani¢nimi zadavateli, jak doklada tabulka 9 a obrazek 14, nicméné ve vyznamnéjSim poctu se objevily i studie
faze |. Z hlediska indikaci hodnocenych pfipravkid bylo stejné jako v lofiském roce nejvice zadosti z oblasti
kardiologie, onkologie a psychiatrie, jak ukazuje obrazek 15. Spektirum indikaci se oproti roku 1998 vyrazné
neodliSovalo. Pramérny Cisty Cas posouzeni zadosti o povoleni klinického hodnoceni byl 41 dni, coz je vyrazné pod
¢asovym limitem navrhovanym do novely zakona (60 dni). Ve srovnani s rokem 1998 doSlo k dalSimu zkraceni doby
posuzovani zadosti v SUKL o 15 dni. Celkovy &as vyfizovani zadosti byl v8ak v praméru 77 dnd, z &eho? je vidét, Zze
vyznamné &asové rezervy jsou v reakcich zadavatell na pfipominky SUKL. U Klinickych hodnoceni podlehajicich
ohlaseni, kde je zakonna lhata 30 dni, byl primérny Cisty €as zpracovani SUKLem 15 dni, primérny celkovy ¢as
ginil 29 dni (viz obr. 16 a 17). Udaje o tom, jak se pfi povolovani klinického hodnoceni dafi plnit vykonnostni
parametry, které si Ustav stanovil, jsou pravidelné zvefejfiovany ve Véstniku SUKL. Celoroéni udaje jsou znézornény
na obrazku 18. V pribéhu roku 1999 byla v navaznosti na nové poznatky o nezadoucich Gcincich klinicka hodnoceni
jednoho pfipravku jeho zadavatelem zastavena, u dalSiho pfipravku se pfistoupilo k rozsifeni informaci o
nezadoucich ucincich pfipravku pro zkousejici i dobrovolniky.

K posuzovani periodickych zprav o bezpecnosti 1€€ivych pFipravkl pfistoupilo v roce 1999 jako vypomoc registracni
sekci Ustavu i hodnoceni zadosti o prodlouzeni registrace, zejména navrhd textu souhrnu Udajd o pfipravku,
pribalové informace a textu na obalech pfipravku a kone¢né dopracovani téchto textl ve spolupraci s zadateli a
vydani stanoviska k vhodnosti prodlouzeni registrace léCivého pfipravku pro registracni sekci. Bylo pfijato celkem
459 Zadosti, kone¢né stanovisko v8ak bylo vydano pouze u 152 Z4dosti, ostatni Zadosti jsou v procesu posuzovani.

V ramci zadosti o prodlouzeni registrace bylo pfijato 455 periodickych zprav o bezpecnosti pfipravku (PSUR) a 155
jich bylo posouzeno. Mimo zadosti o prodlouzeni bylo pfijato 399 periodickych zprav a posouzeno bylo 332. Kvalita
pfedkladanych periodickych zprav se vyrazné zlepSila, z divodu nedostate¢né periodické zpravy nebyla zadna
Zadost o prodlouZeni zamitnuta. V navaznosti na posuzovani PSUR se do databdze SUKL doplfiuji i orientadni
zkracené udaje o terapeutickych indikacich.

Potvrdila se zahrani€ni zkuSenost, Ze ani legislativni zakotveni povinnosti hlaSeni nezadoucich ucinkld lékafem
nezvysSi samo celkovy pocCet téchto hlaseni. V roce 1999 bylo pfijato pouze 391 hlaseni nezadoucich G&inkd, coz je o
35 hlaseni méné nez v roce 1998. Pocty hlaseni nezadoucich ucinkd z jednotlivych kraju ukazuje obrazek 19, na
kterém je vidét, v kterych krajich je zejména potfebné se zaméfit na informovanost zdravotnickych pracovnikd o
nutnosti a zplGsobu hlaSeni nezadoucich uginkud léCivych pfipravkd. Hlaseni byla vyhodnocovana z hlediska uplnosti
potfebnych informaci k vyhodnoceni kauzality a u neuplnych, nepfesnych ¢i nejasnych hlaseni bylo vyzadovano
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doplnéni. Byl vypracovan a pfedan Ministerstvu zdravotnictvi navrh nového formulafe pro hlaSeni nezadoucich
Uc¢inkd v souladu s mezinarodné pouzivanym formulafem CIOMS, coz do budoucna pomlze zajistit dostate¢né
informace o hlaSeném pfipadu. Byl pfipraven navrh projektu "Narodni plan farmakovigilance” v ndvaznosti na aktivity
Evropské lékové agentury v projektu PERF, ktery by mél zajistit jednotny pFistup ve farmakovigilanci a spolupraci
vSech zemi pfidruzujicich se k EU. V navaznosti na stanoviska Vyboru pro hromadné vyrabéné lécivé pfipravky
(CPMP) pfi Evropskeé lékové agentufe byla provedena ve spolupraci s drziteli rozhodnuti o registraci u 6 léCivych
pfipravku opatfeni z hlediska bezpecnosti. U 4 pFipravkl bylo pozastaveno jejich pouzivani.

DalSi €innosti sekce bylo posuzovani volnoprodejnosti IéCivych pFipravkd. Bylo pfijato 58 zadosti o vydej bez
lékarského predpisu, vyfizeno bylo 44, z nichz u 2 1éCivych pfipravkl nebyl jejich volny prodej doporuéen z dlivodu
neumeérného zdravotniho rizika pro pacienty. V procesu posuzovani zdstava 14 zadosti. Od poloviny roku zacal byt
sledovan problém zneuzivani volné prodejnych IéCivych pfipravku obsahujicich pseudoefedrin k nelegaini vyrobé
drog.

V pribéhu roku 1999 zacala sekce posuzovat tzv. hraniéni pfipravky a vydavat stanoviska k tomu, zda vyrobek je
léCivym pfipravkem podléhajicim registraci €i ne. V tomto sméru probihd Uzka spoluprace pfedevSim se Statnim
zdravotnim Ustavem. Byl vypracovan navrh standardniho postupu pro posuzovani téchto zadosti. Celkem bylo
pfijato 51 zadosti, které se vztahovaly k 226 hrani¢nim pfipravkim, z nichz 136 bylo vyhodnoceno jako IéCivy
pfipravek, 62 jako kosmetika ¢i potravni doplnék, 28 nebylo mozné posoudit z dlivodu neuplinych podklad( a byly
vyzadany doplfiujici udaje.

Sekce dale vydavala stanoviska k zadostem o udéleni vyjimky z registrace z hlediska klinické potfebnosti l1éCivého
pripravku, byl vypracovan navrh standardniho postupu pro posuzovani vyjimek a upfesnény pozadavky pro jejich
posouzeni. Koncem roku se sekce zaCala podilet na hodnoceni zaménitelnosti nazva lé€ivych pfipravkd pfi
Zadostech o registraci.

Tabulka 9. Poéty posouzenych zadosti o povoleni/ohlaseni v roce 1999 -rozdéleno podle typa studii
Table 9. Numbers of assessed applications for approval/notifications in the year 1999 - by type of study

Pocet kladné posouzenych Pocet zamitnutych
zadosti/ohlaseni zadosti/nesouhlast
Number of Number of rejected
applications /notifications applications/notifications
assessed positively
Faze | 6 0
Phase |
Faze Il 33 2
Phase Il
Faze lll 122* 1
Phase I
Faze IV 23 11
Phase IV
Bioekvivalence 27 0
Bioequivalence
Celkem 211 14
Total
V procesu 61
Pending

*Jedna studie nespozonzorovana farmaceutickym primyslem/One study not sponsored by pharmaceutical industry

Obr. 14. Zadosti o povoleni/ohlaseni v letech 1994-1999
Fig. 14. Applications for approval/notifications in years 1994-1999
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Obr. 15. Indikaéni skupiny klinickych hodnoceni pfedloZzenych SUKL v roce 1999
Fig. 15. Therapeutic areas of clinical trials announced to SUKL in 1999
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Obr. 16. Trvani posouzeni zadosti o povoleni klinického hodnoceni v letech 1996-1999 ve dnech (*v letech
1996-97 uvadén celkovy €as pro zpracovani zadosti, v letech 1998-1999 uvadén cisty ¢as SUKL)

Fig. 16. Times in days needed for assessment of applications for approval/notifications of clinical trial in
1996-1999 (*in 1996-1997 total processing time of applications, in 1998-1999 SUKL’s net time)
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Obr. 17. Podil éasu SUKL a éasu zadatelli na celkovém trvani zpracovani zadosti o povoleni/ohlaseni
klinického hodnoceni
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Fig. 17. Proportion of SUKL’s and applicants” time throughout the processing of applications for approval/
notifications of clinical trial
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Obr. 18. Podil zadosti o povoleni klinického hodnoceni, které byly zpracovany ve Ihaté 60 dna ¢i ohlaseni
zpracovanych ve lhaté 30 dna
Fig. 18. Proportion of applications for clinical trial processed within 60 days or notifications processed

within 30 days
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Obr. 19. Poéty hlaseni nezadoucich uéinkd podle kraju v CR
Fig. 19. Numbers of adverse drug reaction reports by regions
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Zdravotnické prostredky

Sekce zdravotnickych prostfedkd se v roce 1999 orientovala zejména na schvalovani zdravotnickych prostfedku
(ZP) pro poskytovani zdravotni pé€e, na povolovani ¢innosti vyrobct, distributort a dovozcd, na kontrolni ¢innost a
na feSeni nezadoucich pfihod prostfedkl. K témto &innostem byl Ustav povéfen Ministerstvem zdravotnictvi na
zakladé § 62 a § 63 zakona €. 20/1966 Sb., o péci o zdravi lidu, ve znéni pozdéjsich pfedpist. Schvalovaci postupy
byly modifikovany tak, aby odpovidaly poZadavkim na prikaz splnéni zakladnich pozadavk( zdravotnickych
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prostiedkt diferencovany podle tfid rizika zdravotnickych prostfedkd, analogicky smérnicim 93/42/EHS a
90/385/EHS. Pro schvalovani in vitro diagnostickych zdravotnickych prostfedkd byl zaveden postup pFedjimajici
ustanoveni smérnice 98/79/EHS.

Celkovy pocet pfijatych zadosti o povoleni k pouziti pfi poskytovani zdravotni péce v roce 1999 se zvysil o 705
Zadosti oproti roku 1998 a dosahl Cisla 3.155 (obr. 20). K narustu doslo v oblasti neaktivnich ZP a in-vitro
diagnostickych ZP. Zadosti o povoleni vyroby, dovozu nebo distribuce ZP bylo pfijato celkem 368.

Celkovy pocet vydanych rozhodnuti v roce 1999 se zvysil 0 26 % v porovnani s pfedchazejicim rokem. (obr. 21).
Celkovy pocet vydanych rozhodnuti v obdobi let 1996 az 1999 se v priméru navySoval meziro¢né o 25 %. Podstatny
nardst vzhledem k roku 1998 byl zaznamenan v oblasti neaktivnich ZP, a to o 42 %, a v pfipadé in-vitro
diagnostickych zdravotnickych prostfedkd (o 75 %). V oblasti aktivnich ZP byl zaznamenan jak pokles pfijatych
zadosti (o 30 %), tak umérny pokles vydanych rozhodnuti oproti roku 1998 (o 33 %). Ddvodem bylo uskute€néni
akce tzv. “dodate¢ného schvalovani pfistrojové zdravotnické techniky“, ktera v roce 1998 probihala na zakladé
podnétu Lékarské a Stomatologické komory. V ramci povolovani vyroby, dovozu a distribuce bylo vydano celkem
305 rozhodnuti. Dulezitym aspektem prace sekce byla snaha zpracovat zadosti v pfijatelném €asovém terminu.
PFiznivych vysledkd bylo dosazeno u zadosti vztahujicich se k ZP s nizkym stupném rizika pro uzivatele. Diky lépe
vymezenym pozadavkim, rostouci zkuSenosti zadateld a pFesnéji vymezenym pracovnim postupim se zvysSila
prichodnost schvalovacich postupll. DosazZeni spravniho terminu 30 dnd se nicméné ukazalo jako nerealné pfi
zachovani potfebného standardu provéfeni bezpeénosti u komplikovanych zdravotnickych prostfedkd s vy$Sim
stupném rizika pro uzivatele.

U celkového poctu zadosti rozpracovanych k 31.12. 1999 (obr. 22) byl proti roku 1998 zaznamenan narlst. Tento
narust byl zpisoben pfedevSim navySenim poctu zadosti v roce 1999, kdy se zadatelé v ocekavani legislativnich
zmén snazili volit radéji osvédcené postupy, které byly zajistovany zdarma. U povoleni vyroby, dovozu a distribuce
bylo k 31.12.1999 rozpracovano 87 zadosti.

Jednou z ¢innosti sekce zdravotnickych prostfedkl je také provadéni kontrolni €innosti v oblasti zdravotnickych
prostfedku. Tato kontrolni ¢innost byla v roce 1999 provadéna v Sirokém rozsahu s rdznym zaméfenim. Jednalo se
zejména o kontrolu

e spravné vyrobni praxe u vyrobcl zdravotnickych prostfedkd,

e systému jakosti (ve smyslu norem ISO EN 900+/EN 46 00+) u vyrobcu aktivnich zdravotnickych prostfedku
jak tuzemskych (celkem 15 provérek), tak zahrani¢nich (celkem 4 provérky),

e plnéni zakladnich pozadavku u vyrobcu zdravotnickych prostfedku tfidy | nesterilni/bez méfici funkce (celkem
8),

e zafizeni transfuzni sluzby (2 kontroly) sledujici pouzivani povolenych zdravotnickych prostfedkd v téchto
zdravotnickych zafizenich,

e |ékaren a oddéleni zdsobujicich nemocnice zdravotnickymi prostfedky se zaméfenim na pfitomnost
schvalenych/neschvalenych zdravotnickych prostfedki a jejich kontrolu, zejména s ohledem na uzitné
vlastnosti (celkem 80 inspekci téchto zafizeni zaméfenych na 10 vytipovanych druhd zdravotnickych
prostfedku).

DalSi oblasti ¢innosti sekce zdravotnickych prostfedki je Setfeni nezadoucich pfihod. V ramci zajisténi bezpecnosti
vyrobkl pro uzivatele bylo sekci zdravotnickych prostfedkl proSetfeno a feSeno 139 hlaSeni nezadoucich pfihod
predanych Ustavu v roce 1999 a dalSich 11 hlaseni prevzatych z roku 1998. K 31.12.1999 bylo 134 téchto pfipadu
uzavieno a feSeni 16 pfipadu preslo do roku 2000 (obr. 23). Pocet hlaSenych pfipadl narlsta a zvySuje se i pocet
uzavfenych pfipadd v této oblasti.

Pracovnici sekce ZP se rovnéz podileli aktivné na zavadéni systému jakosti ustavu, at jiz prostfednictvim svého
zastupce v koordina¢ni skupiné Ustavu, provadénim internich auditd nebo vypracovavanim standardnich postupl
pro €innosti v sekci ZP i s celoustavni platnosti. Pracovnici sekce jsou €leny celé fady narodnich a nadnarodnich
spolecnosti, organizaci a pracovnich skupin (Ceska spoleénost pro jakost, Ceska stomatologicka komora, Komise
pro zdravotnickou techniku, CSNI, Ceska spolecnost pro zdravvotnickou techniku, Ceska spolec¢nost chemicka,
Technicka normalizaéni komise €. 81 - Zdravotnicka technika, Ceska lékarska komora, Medical Experts Group,
Global Harmonization Task Force - SG-2). Pracovnici sekce ZP v roce 1999 oponovali 53 prekladd evropskych
norem (EN) a podileli se také prostfednictvim CSNI na &innosti Sesti evropskych normalizaénich komisi (TC-062,
TC-194, TC-206, TC-210, TC-215, TC-316) v oblasti ZP. Vybrani experti sekce jsou externimi posuzovateli a tvirci
novych metodik posuzovani pro akreditaci organt provadéjicich certifikaci systému jakosti dle norem ISO EN
900+/EN 4600+ pfi Ceském institutu pro akreditaci.

S vyjimkou agendy nezadoucich pfihod bylo povéfeni Ustavu k vySe uvedenym cinnostem Ustavu v poslednich
dnech roku 1999 zruseno a odpovédnost za vykon pfisluSnych Cinnosti presla zpét na Ministerstvo zdravotnictvi.

Tim byly zahajeny pfipravy na zménu ¢innosti Ustavu v oblasti zdravotnickych prostfedk, ktera nastane po pfijeti a
nabyti platnosti nové legislativy. Pfedpoklada se, ze Cinnosti odpovidajici pojeti "kompetentni autority”, tak jak jsou
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vymezeny pfedpisy Evropské unie, budou rozdéleny mezi Ministerstvo zdravotnictvi, Ustav zdravotnickych informaci
a statistiky, Ufad pro normalizaci, metrologii a zkuSebnictvi a Statni ustav pro kontrolu |éCiv. Cinnost SUKL bude
pravdépodobné smérovana na vykonavani kontrolni &innosti v oblasti zdravotnickych prostfedkll a na feSeni
nezadoucich pfihod. K témto krokim dochazi pfesto, Ze zkuSenost statll Evropské unie jednoznacné ukazuje, Ze
vyhodnéjSim regulaénim modelem je soustfedéni statem garantovanych Cinnosti do jediné instituce, ktera dokaze
syntetizovat poznatky z jednotlivych Cinnosti a tézit ze souvislosti mezi nimi, ma dostateCnou erudici v posuzovani
poméru rizika a bezpecnosti a systému jakosti a pfipadné mlze vyuzit zkuSenosti s posuzovanim jinych rizikovych
vyrobk, napfiklad léCiv. Na pInéni téchto Uloh se pracovnici Ustavu soustavné pfipravovali.

Obr. 20. Pocet zadosti prijatych k 31.12. v letech 1996 —1999
Fig. 20. Numbers of applications submitted before Dec. 31 each year during 1996-1999
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Obr. 21. Pocet vydanych rozhodnuti k 31.12. v letech 1995-1999
Fig. 21. Numbers of decisions issued before Dec. 31 each year during 1995-1999
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Obr. 22. Pocty rozpracovanych zadosti k 1.1. 1995-2000
Fig. 22. Numbers of pending applications in the beginning of each year during 1995-2000
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Obr. 23. HlaSeni nezadoucich pfihod za rok 1999
Fig. 23. Reporting of adverse incidents in the year 1999
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Laboratorni kontrola

V roce 1999 provedla oddéleni sekce laboratorni kontroly rozbory vzorkl a hodnoceni dokumentaci podle nize
uvedenych tabulek.

Tabulka 10. Podil jednotlivych oddéleni sekce
Table 10. Share of the individual departments of the branch in its activities

Oddéleni Rozbory vzorku Hodnoceni dokumentace
Department Sample analysis Assessment of documentation

file://C:\Documents and Settings\Petlakova\Plocha\SUKL-vyrocni zprava 1999\vyr03.h... 23.7.2008



SUKL - Informace o SUKL - Vyroéni zprava 1998 Page 8 of 11
vilastni diléi vilastni diléi
complete partial complete partial
201 anal. chemie | 0 512 0 210
207 mikrobiologie 107 860 0 118
208 biologické kontroly 345 66 48 62
242 radiofarmaka 77 0 81 7
244 anal. chemie Il 469 137 0 25

Tabulka 11. Celkova €innost (bez dil€ich vysetieni)
Table 11. Total activity (without partial assessments)

Rok Rozbory vzorku Farmaceutické posudky Hodnoceni dokumentace / %
Year Sample analyses Pharmaceutical Assessments of documentation / %
assessments
% % registracni jiné
registration other

1995 80,0 1,0 17,6 1,7
1996 88,1 0,6 9,2 27
1997 84,2 0,9 11,7 3,3
1998 84,0 1,2 10,9 3,9
1999 88,6 0 10,9 0,5

Tabulka 12. Rozbory vzork
Table 12. Sample analyses

Rok Kontrola lécivych | Kontrola IéCivych Reklamace Vzorky k registraci || Jiné vyzadané
Year pripravku a pomocnych latek | Complaints Samples rozbory
Quality control of [ Quality control of % submitted with Other
medicinal pharm. registration requested
products substances and applications analyses
% excipients % %
%
1995 50,3 11,8 54 16,7 15,8
1996 44,0 29,6 29 5,6 17,9
1997 40,1 26,2 3,2 5,0 25,6
1998 249 34,8 4,8 4,8 30,7
1999 26,2 22,3 6,6 41 40,8

Tabulka 13. Poéty hodnocenych vzorki a zastoupeni jednotlivych typli rozbort podile jejich tcelu
Table 13. Numbers of samples evaluated and percent representation of the various types of samples
according to intended use
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1998 1999
Pocet hodnocenych Pocet diléich Pocet hodnocenych Pocet dil€ich
vzorku stanoveni vzorka stanoveni
Number of samples | Number of partial | Number of samples || Number of partial
evaluated analyses made evaluated analyses made
Kontrola lé€ivych 299 (24,9 %) 210 (12,0 %) 261 (26,2 %) 208 (13,2 %)

pripravku
Quality control of
medicinal products

Kontrola lIé€ivych a 418 (34,8 %) 870 (49,9 %) 223 (22,3 %) 714 (45,4 %)
pomocnych latek
Quality control of
pharm. substances
and excipients

Reklamace 57 (4,8 %) 13 (0,7 %) 66 (6,6 %) 51 (3,2 %)
Complaints
Vzorky k registraci 57 (4,8 %) 19 (1,1 %) 41 (4,1 %) 13 (0,8 %)

Samples submitted
with registration
applications

Jiné vyzadané 369 (30,7 %) 633 (36,3 %) 407 (40,8 %) 589 (37,4 %)
rozbory

Other requested
analyses

Celkem 1.200 (100 %) 1.745 (100 %) 998 (100 %) 1.575 (100 %)
Total

Tabulka 14. Poéty vyhovujicich a nevyhovujicich vzorki
Table 14. Numbers of compliant and non-compliant samples

Povaha vzorku Vyhovuje Nevyhovuje Celkem
Type of sample Complies Does not comply Total
Vzorky z terénu 891 66 957

Field samples

Vzorky k registraci 41 0 41
Samples submitted with
registration applications

Celkem 932 66 998
Total

Z vySe uvedenych tabulek vyplyva, Ze sekci laboratorni kontroly bylo provedeno 998 kompletnich rozbort vzorki,
celkem véetné dil€ich vySetfeni 2.573. Tato Cisla prakticky odpovidaji pfedpokladu pro tento rok, nizsi pocet rozbort
oproti roku 1998 byl zpusoben vy$si naro¢nosti provadénych rozborl, vypomoci pracovnikd sekce v l.pololeti 1999
sekci registracni, dlouhodobym onemocnénim nékolika pracovnikli i snizenym pocétem pracovnik(l v biologickych
oddélenich. Tomu odpovida i podil jednotlivych oddéleni na Cinnosti celé sekce (tabulka 10). Prace na projektech
sekce byla vzhledem k vys$e uvedenym divodim zpomalena a byl proveden ponékud nizsi poc¢et rozbort hromadné
vyrabénych lé€ivych pfipravkl nez v jinych letech. V lofiském roce se zastavil narast rozborud lé€ivych a pomocnych
latek urenych pro pfipravu v lékarnach v ramci jejich atestace. Pokracoval trend zvySovani narocnosti zkou$ek,
zejména podilu instrumentalnich metod (HPLC, GC, IR, AAS) a tim i pocet dil€ich rozbor(. Stale dochazelo k
narlstu jinych rozbord, kde v loriském roce vyznamné pokracovala spoluprace v ramci mezinarodni sit¢ OMCL,
pfipravovaly se referencni latky pouZité v narodnich Iékopisnych &lancich a pracovni standardy, provadély se
rozbory vyzadané zterénu (napf. velikost Castic, stanoveni zbytkovych rozpoustédel, stanoveni zbytkového
ethylenoxidu, bakterialni endotoxiny, mikrobiologicka jakost CiSténé vody pro Iékarny, kontrola sterilizatort pro Policii
CR, sterility krevnich ptipravk( pro zafizeni transfuzni sluzby) a vyznamné vzrostl i podil diléich zkougek pro OKL.
Ostatni hodnocené kategorie pfiblizné odpovidaji pfedchazejicimu roku. V tabulce 13 jiz nejsou samostatné uvadény
rozbory vzorku k farmaceutickym posudkdm v ramci povolovani klinického hodnoceni, protoze v poslednich dvou
letech nebyl provadén ani jeden takovy rozbor. Laboratorni kontrola v ramci registrace 1éCiv byla provadéna pouze
vyjime¢né (ovéfovani novych metod a postupl, nejasnosti v textu apod.), zvySena pozornost v ramci laboratorni
kontroly byla vénovana dovazenym i tuzemskym pfipravkim se zvySenym rizikem (krevni derivaty, imunopfipravky),
dale pak byly provadény rozbory IéCiv reklamovanych z terénu, pfip. v ramci hlaseni nezadoucich ucinkdl, rozbory
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vyzadané inspektory SUKL a lé&iv namatkové odebranych v terénu, zejména u distributord podle predem
vypracovanych projektd.

Pocet vzorkd hodnocenych jako nevyhovujici €inil 6,6 % (v roce 1998 6,8 %, v roce 1997 6,5 %, v roce 1996 3,8 %),
coz odpovida primérné hodnoté uvadéné i ostatnimi OMCL. Zavady léCiv a pomocnych latek zjiSténé sekci
laboratorni kontroly jsou uvedeny v tabulce 15, nejCastéjSi zjiSténé zavady byly ve zkouSkach na Cistotu I&Civych
(pomocnych) latek. V navaznosti na Setfeni inspekéni sekce byl v lofiském roce poprvé provadén i rozbor padélku
s prukazem totoznosti jeho obsahu.

Tabulka 15. Zavady hromadné vyrabénych lécivych pripravkl a lIééivych a pomocnych latek pro pfipravu v
Iékarnach zjisténé sekci laboratorni kontroly

Table 15. Defects of proprietary medicinal products, active ingredients and excipients for preparation in
pharmacies found by the Laboratory Control Branch

zavady 1999
DEFECTS
Chybégjici ucinna latka 1

Missing active substance

Obsah ucinné latky pod limit 5
Content of active substance under limit

Obsah ucinné latky nad limit
Content of active substance over limit

Rozpadavost, otér 3
Disintegration, friability

Disoluce

Dissolution

Fyzikalni konstanty (index lomu, hustota ad.) 1

Physical constants (refractive index, density etc.)

Velikost ¢astic 18
Particle size

Anionty, kationty 6
Anions, cations

Rozkladné produkty, pfibuzné latky 14
Decomposition, related substances

pH, kysele nebo zasadité reaguijici latky 2
pH, acidity and alkalinity

Vzhled, barva, chut, pach 1

Appearance, colour, taste, odour

Podvrh, ilegaini vyrobek 1

Counterfeit, illegal product

Zavady ve znaceni (obaly, PI) 1

Declaration (labelling, leaflet)

Mikrobiologicka Cistota 8
Microbiological purity

Sterilita 1

Sterility

Pyrogenita

Pyrogens

Nedostatky metod v registracnich dokladech
Faulty analytical procedure as presented in dossier

Jiné zavady 4
Other defects

Celkem 66
Total
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Podle pfedem vypracovanych projektd probihala kontrola léCiv odebiranych z terénu. V roce 1999 byly rozpracovany
nasledujici projekty, které budou dokon&eny v roce 2000, a jejich zavéry budou opét uverejnény ve Véstniku SUKL.

e Kontrola obsahu a pfibuznych latek metodou HPLC v suspenzich a sirupech obsahujicich penicilinova
antibiotika — studie jakosti a stability po nafedéni pfipravkl s velkou spotfebou, indikovanych hlavné pro
détskou populaci.

e Tetracyklinové pfipravky - studie jakosti pfipravk( a ovéfeni metody pro Ucely registracniho Fizeni.

e Nové registrované pripravky v letech 1996-1997 - provéfeni postupu a jakosti pfipravkl nové zavedenych do
obéhu.

e Enzymatické pfipravky - ovéfeni metod, stanoveni uc¢innosti enzymu v enzymatickych pfipravcich, srovnani
jednotek (pepsin, chymotrypsin).

V roce 1999 usporadala sekce opét 2 kruhové testy pro regionalni laboratofe Ustavu a pro laboratofe certifikované
inspektory ustavu. Vzhledem k vybaveni nékterych laboratofi a povaze jimi provadénych rozborl je nutno pro tyto
testy vybirat odpovidajici metody. Proto byl jeden test zaméfen na stanoveni teploty tani 3 vybranych IéCivych latek
s rozdilnou teplotou tani a druhy na uréeni maxima absorbance a stanoveni specifické absorbance 2 IéCivych latek
postupem podle CL 97. Prvniho testu se zudéastnilo 15 laboratofi, které v zavéru roku obdrzely vyhodnoceni, druhy
test byl proveden az v zavéru roku a vysledky budou teprve dodany.

Sekce laboratorni kontroly v roce 1999 spolupracovala na nasledujicich kolaborativnich mezinarodnich studiich v
ramci sité OMCL fizené EDQM Strasburk:

e Proficiency Testing Study PTS 019 Hepatitis C Virus Testing Plasma Pools — stanoveni virové kontaminace,
studie byla provedena ve spolupraci s Narodni referencni laboratofi pro virové hepatitidy Statniho zdravotniho
ustavu, ktera pro nas tyto testy provadi.

e Proficiency Testing Study PTS 021 Ultraviolet Spectrophotometry — stanoveni obsahu 3 |é¢iv pomoci
specifické absorbance.

e Market Surveillance Study MSS 008 Tamoxifen Citrate Tablets — srovnavaci studie neznamych vzork( a
vzork( odebranych v terénu, kompletni rozbor podle jednotné metodiky.

e Market Surveillance Study MSS 009 Salbutamol/Salbutamol Sulphate Metered-Dose Preparations for
Inhalation — ovéfeni nové metody a zafizeni na stanoveni stejnomérnosti podané davky podle Ph.Eur.

e International Collaborative Study — Calibration of Replacement International Standard and European
Biological Reference Preparation for Diphteria Toxoid Adsorbed — ovéfeni nového difterického anatoxinu
metodami in vivo a in vitro.

Posuzovani registraéni dokumentace komplexné zustalo v sekci pouze pro oblast radiofarmak. Celkové vSak
pokracuje pokles dil€ich posuzovani registracnich dokumentaci, zejména v oblasti mikrobiologie. Pracovnici sekce
laboratorni kontroly se podileli na inspekéni Cinnosti Ustavu jako ¢lenové skupin vedenych inspektory SVP, zejména
na inspekcich vyrobnich zavodd zaméfenych na oblast radiofarmak a imunopfipravk a mikrobiologickych laboratofi.

zpét na obsah

(c) 1999 Statni ustav pro kontrolu léciv
vyroba: EuroNet.CZ, spol. s r.o.

optimalizovano pro rozlieni: 800x600
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