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PARAMETRICKE PROPOUST ENi
VYDANI PROSINEC 2003

Platnost od 1.1.2004

Uvod

Tento doplak k Poky#m pro spravnou vyrobni praxi jeéeba pouzivat spafeé s pokynem SUKL REG-62
Parametrické propoughi, Vestnik SUKL¢.2/2002 (REG-62 je zpracovan na zakiadote for Guidance on
Parametric Release CPMP/QWP/3015/99).
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Zasady

Definice parametrického proporit pouzivana v tomto pokynu vychézi z definice hamé Evropskou
organizaci pro kvalitu: ,Systém propo&st, ktery zabezpmije, Ze produkt ma zamysSlenou jakost na
zaklad informaci shromdazshych v pfibéhu vyrobniho procesu a na zakladouladu s konkrétnimi
pozadavky SVP vztahujicimi se na parametrické puépnoi."

Parametrické propodsi by ne¥lo sphovat zakladni pozadavky SVP, poZzadavkisipSnych dopikia a
nasledujici pokyny.

Parametrické propousgni

Je uznavano, ze komplexni souboaitbpinych vyrobnich kontrol ide Iépe zabezpe, zZe kongny
piipravek vyhovi specifikaci, nez zkouseni kém&ho pgipravku.

Parametrické propodsf mize byt schvaleno pro &ité konkrétni parametry jako alternativa k rutinaim
zkousSeni kongnych gipravki. Parametrické propousti by n€lo byt schvaleno, zamitnutoi jeho
schvéleni zruSeno spéte& osobami odpasdnymi za hodnocenitfpravku a inspektory SVP.

Parametrické propousgni sterilnich pripravki

Tento oddil se zabyva pouze tasti parametrického propo&st, které se tyka rutinniho propo&st
kongnych pipravki bez provadni zkousky sterility. Vynechani zkouSky sterilitg platné pouze na
zaklad UspSného plikazu, Ze bylo dosazendgulem stanovenych validovanych podminek sterilizace.

ZkouSka sterility umdilije zjistit pouze zavaznou zavadu systému zalierpeterility vzhledem ke
statistickému omezeni této metody.

Parametrické propodsi miZze byt schvaleno, pokud Udaje prokazujici spravrijogh vyroby Sarze
poskytnou samy dostaieou zaruku, Ze praéhl postup navrzeny a validovany zéelem zajisini sterility

piipravku.

V sowdasné dob lze schvalit parametrické propo&si pouze pro fipravky sterilizované v jejich
kon&nych priméarnich obalech.

Pro parametrické propo#&st mohou byt uvazovany metody sterilizace podleape®ki Evropského
Iékopisu, respCeského Iékopisu vyuzivajici pary, suchého teptniijiciho zéeni.

Je nepravghodobné, Ze by zcela novyipravek byl povazovan za vhodny pro parametrickeppustni,
protoZze obdobi vyhovujicich vysletilkzkouSek sterility bude soasti kritérii gjatelnosti. Mohou se
vyskytnout gipady, kdy u novéhoifpravku z hlediska zabezfEni sterility doSlo pouze k malé #ng a
stavajici udaje o zkouSkach sterility jinycigravki mohou byt povazovany za odpovidajici.

Mela by byt provadna analyza rizik systému zabezeei sterility zamsfen& na vyhodnoceni, zdaihe
dojit k propu&ni nevysterilizovanychijpravk.

Vyrobce by il dlouhodold oswdcit dobré dodrzovani SVP.



3.9 HRi vyhodnocovani dodrzovani SVP bylnbyt bran v Gvahu vyskyt nesterilnicliipravki a vysledi
zkouSek sterility provashych v minulosti u danéhoripravku a u fipravki zpracovavanychipstejném
nebo podobném systému zabezyd sterility.

3.10 Kvalifikovany a zkuSeny pracovnik odgdny za technické otazky souvisejici se zab&zpien sterility a
kvalifikovany mikrobiolog by rili byt pritomni v mis& vyroby a sterilizace.

3.11 Navrh pipravkul a jeho validace byélg zajistit, Ze v celém rozsahu podminek lze zaehdntegritu
piipravku.

3.12 Systém kontroly zén by nEl vyZzadovat pezkoumavani zgm pracovniky zabezgeni sterility.
3.13 Ml by existovat systém pro kontrolu mikrobiologidk@éntaminace fipravku fred sterilizaci.

3.14 MEla by byt vylokena moznost z&my vysterilizovanych fipravki s pripravky nevysterilizovanymi.
Takovouto zaruku mohou poskytnout fyzické zabraglyavalidované elektronické systémy.

3.15 U zaznarn o sterilizaci by se #o kontrolovat splni specifikace nejmé&ndvéma nezavislymi systémy.
Tyto systémy mohou t¥i dva lidé nebo validovany géatovy systém a jedetiovek.

3.16 Nasledujici dopujici body by nily byt potvrzeny ped propu&nim kazdé Sarzeripravku:

- U pouzitého sterilizatoru byly provedeny vSechrgnalvané rutinni kontroly a preventivni Gdrzba.

— VSechny opravy a Upravy byly schvaleny pracovnilepowdnym za technické otazky souvisejici
se zabezpenim sterility a mikrobiologem.

- Veskera n¥tidla byla kalibrovana.

— Sterilizator ma platnou validaci pro zpracovavanaph pripravku.

3.17 Jakmile je zavedeno parametrické propmiStmela by rozhodnuti o propusti ¢i zamitnuti Sarze
vychazet ze schvélenych specifikaci. Nespinspecifikace parametrického prop@mst neniize byt
zvraceno vyhovujici zkouSkou sterility.

4. Definice pojmi
Parametrické propousgni

Systém propoushi, ktery zabezpwije, Ze pipravek ma zamysSlenou jakost na zaklathformaci
shromazdnych v paibéhu vyrobniho procesu a na zakasbuladu s konkrétnimi pozadavky SVP vztahujicimi
se na parametrické propogrit

Systém zabezpéeni sterility

VeSkera opdeni pijatd za @elem zabezpeeni sterility gipravki. U pripraviki sterilizovanych v jejich
koneinych obalech sem obvykle spadaji tyto faze:

(@) Navrh gipravkd.

(b) Znalost a pokud mozno kontrola mikrobiologickéhavst vychozich materiél a prostedki
pouzivanych v procesu (naplyni a maziv).

(c) Kontrola kontaminace vyrobniho procesu s cilemdpjit pronikani mikroorganisindo pipravku a
jejich mnozeni. Toho se obvykle dosah&istnim a sanitaci povréh prichdzejicich do styku
s piipravkem, prevenci kontaminace ze vzduchu manipuacistych prostorach, pouzivanim
¢asovych limifi v fizeni procesu aifpadré zaazenim postupfiltrace.

(d) Prevence zasmy mezi toky sterilnich a nesterilnickipravk.

(e) Zachovani integrity fpravku.

(H Postup sterilizace.

(g) Upliny systém jakosti, ktery obsahuje systém zabmpesterility, nap kontrolu zndn, 3kolenti,
pisemné postupy, kontrolyippropoustni, planovanou preventivni Gdrzbu, analyzu rezirelindni
(failure mode analysis), prevenci lidskych chyljdeeci, kalibrace atd.

! Navrhem pipravku se rozumi soubor vlastnosfiippavku zahrnujici zejména sloZeni, stabilitu, pyuz
systém obal-uzav a postup vyrobydetrg sterilizace.
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