VYR-32 verze 4 POKYNY PRO SPRAVNOU VYROBNi PRAXI

KAPITOLA 8 — REKLAMACE, ZAVADY V JAKOSTI A STAHOVANI PRiIPRAVKU

Tento pokyn je prekladem Eudralex, The Rules Governing Medicinal Products in the European Union,
Volume 4, EU Guidelines for Good Manufacturing Practice for Medicinal Product for Human and Veterinary
Use, Part 1, Chapter 8: Complaints, Quality Defects and Product Recalls, ve znéni platném k 1.3.2015.

Tento pokyn nahrazuje pokyn VYR-32 kapitola 8 verze 3.

Pravni zéklad pro vydavani podrobnych pokyn: Clanek 47 smérnice 2001/83/ES o kodexu Spole¢enstvi
tykajicim se humannich lééivych pripravkd a ¢lanek 51 smérnice 2001/82/ES o kodexu Spolecenstvi
tykajicim se veterinarnich lécivych pripravkl. Tento dokument poskytuje navod pro vyklad zdsad a pokyna
pro spravnou vyrobni praxi (SVP) pro léCivé pripravky podle smérnice 2003/94/ES pro humanni |édivé
ptipravky a smérnice 91/412/EHS pro veterinarni |éCivé pripravky.

Status dokumentu: Revize

Dlivody zmény: V této kapitole byly provedeny rozsahlé zmény, které odrazeji pouZiti principt fizeni rizik
pro jakost pti Setfeni zdvad v jakosti nebo reklamaci a pti rozhodovani o stahovani pfipravku nebo o jiném
opatfeni ke snizeni rizik. Je zdlGraznéna potifeba vysetfit a uréit pricinu/pticiny zavady v jakosti nebo
reklamace a zavedeni vhodnych preventivnich opatfeni, ktera ochrdni pred opakovanim problému. Jsou
objasnéna ocekavani a odpovédnosti pfi hlaseni zavad v jakosti prisluSnym organiim.

Zasady

Za ucelem ochranit zdravi verejnosti a zdravi zvifat ma byt zaveden systém a vhodné postupy pro
zaznamenani, posouzeni, vySetfeni a pfezkoumani reklamaci, véetné moznych zavad v jakosti, a Ucinné a
okamzité stazeni humannich, veterinarnich nebo hodnocenych Iécivych pripravkd z distribuéni sité, je-li to
nutné. Na vySetfovani a posuzovani zdvad v jakosti a na rozhodovani o ndpravnych a preventivnich
opatrenich a dalich opatfenich ke snizeni rizika, ktera plynou ze stahovani, se maji pouzit principy fizeni
rizik pro jakost. Pokyny vztahujici se k témto principdm jsou uvedeny v Kapitole 1.

V pfipadé, Ze je potvrzena zdvada v jakosti (nespravnd vyroba, snizeni kvality IéCivého pripravku, zjisténi
padélani, nesoulad s registracni dokumentaci nebo slozkou specifikaci pfipravku ¢i jakykoliv jiny vazny
problém s jakosti) IéCivého pfipravku ¢i hodnoceného lécivého pripravku, kterd mize vyustit ve stahovani
nebo mimoradné omezeni dodavek lécivého pripravku, maji byt informovany vSechny pfrislusné organy,
jichz se problém tykd. Pokud bylo zjisténo, Ze pfipravek na trhu nevyhovuje registra¢ni dokumentaci,
nepozZaduje se informovat vSechny pfislusné orgdny, jestlize stupen neshody vyhovuje omezenim Doplriku
16 ve vztahu k zachazeni s neplanovanymi odchylkami.

V pripadé externé zajistovanych ¢innosti ma byt ve smlouvé popsana uloha a odpovédnosti vyrobce,
drzitele rozhodnuti o registraci a/nebo sponzora a jakychkoliv dalsich relevantnich tfetich stran ve vztahu k
posouzeni, rozhodovani, informovani a zavadéni opatreni ke snizeni rizik, ktera se vztahuji k zavadnému
pfipravku. Pokyny vztahujici se ke smlouvdm jsou popsany v Kapitole 7. Tyto smlouvy maji rovnéz
stanovovat, jak kontaktovat odpovédné osoby vSech zucastnénych stran, které jsou odpovédné za fizeni
zavad v jakosti a stahovani.
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Pracovnici a organizace

8.1

8.2

8.3

8.4

Pracovnici odpovédni za vyrizovani reklamaci, Setfeni zdvad v jakosti a za rozhodovani o opatrenich,
ktera budou pfijata k tizeni vSech rizik spojenych stémito problémy vietné stahovani, maji byt
patfiéné vyskoleni a maji mit patfiéné zkusenosti. Tito pracovnici, pokud to neni nalezité zdlivodnéno,
maji byt nezdvisli na prodejnich a marketingovych organizacich. Pokud mezi tyto pracovniky neni
zahrnuta kvalifikovand osoba, ktera certifikovala danou SarZzi nebo 3arie, ma byt formalné a
neprodlené informovana o jakémkoliv vySetfovdni, opatfenich ke snizeni rizika ¢i o stahovani
pfipravku.

Pro zachazeni, posuzovani, vySetrovani a prezkoumadni reklamaci a zavad v jakosti a pro zavadéni
opatteni ke snizeni rizika ma byt k dispozici dostatecny vyskoleny personal a dostatecné zdroje.
Dostatecny vyskoleny personal a dostatecné zdroje maji byt k dispozici rovnéz pro vedeni spoluprdce
s pfisluSnymi orgdany.

M3 byt vzato v Gvahu vyuZiti interdisciplinarnich tym(, v nichz bude zastoupen nalezZité vyskoleny
personadl Utvaru jisténi jakosti.

V pfipadech, Ze jsou reklamace a zavady v jakosti vyfizovany centrdlné uvnitf organizace, maji byt
dokumentovany ulohy a odpovédnosti jednotlivych zicastnénych stran. Centralni tizeni reklamaci
nema vést k prodlevam ve vysetfovani dané véci.

Postupy pro vyfizovani a vySetfovani reklamaci v€etné moznych zavad v jakosti

8.5

8.6

8.7

8.8

8.9

Maji byt vypracovany pisemné postupy popisujici kroky pfijaté po obdrZeni reklamace. Veskeré
reklamace maji byt zdokumentovany a posouzeny, aby se stanovilo, zda se jednd o mozZnou zdvadu v
jakosti nebo o jiny problém.

Zvlastni pozornost ma byt vénovana zjisténi, zda se reklamace ¢i vySetfovand zdvada v jakosti tyka
padélani.

Ackoli ne vSechny reklamace, které spolecnost obdrzi, mohou pFedstavovat skutecné zavady v
jakosti, reklamace, které se nejevi jako mozné zavady v jakosti, maji byt prislusné zdokumentovany a
oznameny pfislusné osobé ¢i skupiné osob odpovédné za prosetieni a vyfizovani stiznosti takovéto
povahy, jako jsou podezieni na nezadouci ucinek.

Maji byt vypracovény postupy k usnadnéni pozadavku na prosetieni jakosti Sarze |éCivého pripravku,
aby se podpofilo Setfeni nahldaseného podezieni na nezadouci Gcinek.

V pfipadé, Ze je zahdjeno vySetfovani zavady v jakosti, maji byt k dispozici postupy, které popisuji
alespon nasleduijici:

i. Popis nahlasené zavady v jakosti.

v s

ii. Uréeni rozsahu zavady v jakosti. Soucasti rozhodovani mulze byt kontrola ¢i testovani
referenénich a/nebo retenénich vzork(, a v nékterych pfipadech ma byt provedeno
prezkoumani zaznamU o vyrobé 3arZe, o certifikaci Sarze a o distribuci Sarze (zvlasté pro
termolabilni pfipravky).

iii. Potfeba vyZadat vzorek nebo vratit zavadny pripravek od reklamujiciho; pokud byl poskytnut
vzorek, ma byt provedeno naleZité hodnoceni.
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iv. Posouzeni rizika (rizik) predstavovaného zavadou v jakosti, v zavislosti na zavaZnosti a rozsahu
zavady v jakosti.

v. Rozhodovaci postup, ktery ma byt pouzit v souvislosti s moznou potrebou opatreni ke snizeni
rizik, ktera budou pfijata v distribuéni siti, jako je stahovani pfipravku nebo dalsi opatteni.

vi. Posouzeni dopadu, které by mélo stahovani pfipravku na jeho dostupnost pro pacienty/zvitata
na zasazeném trhu a posouzeni nutnosti kontaktovat ptislusné organy o téchto dopadech.

vii. Interni a externi komunikace, kterd ma byt uskuteénéna v souvislosti se zavadou v jakosti a
jejim prosetfenim.

viii. Identifikace mozné pficiny (pricin) zavady v jakosti.

ix. PrislusSna napravna a preventivni opatreni (CAPAs), které je tfeba identifikovat a uplatnit, a
posouzeni Ucinnosti téchto napravnych a preventivnich opatreni (CAPAs).

Vysetfovani a rozhodovani

8.10

8.11

8.12

8.13

8.14

8.15

Informace pfijatd v souvislosti s moZnou zdvadou v jakosti ma byt zaznamenana, véetné vSech
prvotnich detail(. Platnost a rozsah vSech nahlasenych zavad v jakosti maji byt zdokumentovany a
posouzeny v souladu s principy Ffizeni rizik pro jakost, tak aby byla podpofena rozhodnuti tykajici se
rozsahu vySetfovani a pfijatych opatreni.

V pripadé, Ze byla objevena nebo je podezieni na zavadu v jakosti urcité Sarze, ma byt vénovana
pozornost kontrole i jinych SarZi a v nékterych ptipadech i jinych pfipravkd, aby se urcilo, zda nejsou
také ovlivnény. Zvlasté maji byt vySetfeny Sarze, které mohou obsahovat ¢ast zavadné Sarze nebo
zavadné slozky.

Vysetfeni zavady v jakosti ma zahrnovat prezkoumani pfedeslych hlaseni o zdvaddach v jakosti nebo
jinych relevantnich informaci, aby byly nalezeny specifické nebo opakujici se problémy, které by
vyzadovaly pozornost a pfipadné regulacni kroky.

Rozhodnuti ucinéna béhem a nasledné po vySetreni zavady v jakosti maji odpovidat drovni rizika,
které zdvada v jakosti predstavuje, stejné tak jako zdvaznosti jakékoli neshody s poZadavky
registracni dokumentace/slozky specifikaci ptipravku nebo spravné vyrobni praxe. Takovato
rozhodnuti maji byt provedena okamzité, aby byla zajisténa bezpecnost pacienta/zvifete, a Umérné
urovni rizika predstavovaného témito problémy.

Ackoli v pocatecnich fazich vysetfovani nemusi byt vidy dostupné detailni informace o povaze a
rozsahu zavady v jakosti, postupy rozhodovani maji presto zajistit, Ze vhodna opatieni ke snizeni rizik
jsou pfijata ve vhodnych fazich vySetfovani. VSechna rozhodnuti a opatreni pfijata jako nasledek
zavady v jakosti maji byt zdokumentovana.

Zavady v jakosti maji byt hlaseny okamizité vyrobcem drziteli rozhodnuti o registraci/zadavateli a
vsem zainteresovanym pfislusnym organim, v pfipadé Ze by zavada v jakosti mohla vyustit ve
stahovani pfipravku nebo v mimoradné omezeni dodavek pripravku.
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Analyza pri€iny a ndpravna a preventivni opatreni

8.16

8.17

8.18

8.19

Béhem vysSetfovani zavady v jakosti ma byt pouZita vhodna droven analyzy pficin. V pfipadech, ze
skute¢ny plvod zavady v jakosti nelze uréit, maji byt vzaty v Gvahu nejpravdépodobnéjsi priciny a
jejich prosetreni.

Pokud je uréena lidska chyba jako pric¢ina zavady v jakosti nebo pokud je podezieni na lidskou chybu,
ma byt tato chyba formalné zdlvodnéna a ma byt provedeno peclivé prezkoumani, aby nebyly
prehlédnuty pfipadné procesni, proceduralni nebo systémové chyby nebo problémy.

V reakci na zavadu v jakosti maji byt identifikovdna a pfijata vhodna napravna a preventivni opatfeni.
U¢innost téchto opatfeni mé byt monitorovana a zhodnocena.

Zaznamy o zavadach v jakosti maji byt pfezkoumavany a ma byt pravidelné provddéna analyza
trendl, kterd by mohla naznacovat, Ze se jedna o specificky ¢i opakovany problém vyZzadujici
pozornost.

Stahovani ptipravkd a dalsi moZna opatieni ke snizeni rizik

8.20

8.21

8.22

8.23

8.24

8.25

Maji byt zavedeny pisemné postupy, které jsou pravidelné revidovany a v pfipadé potreby
aktualizovény, tak aby bylo zajiSténo, Zze budou provadény veskeré cinnosti provadéné béhem
stahovani ¢i zavedena jina opatfeni ke sniZeni rizik.

Poté co byl pfipravek umistén na trh, jakykoliv ndvrat takového pfipravku z trhu ma byt povazovan a
fizen jako stahovani. (Tento poZadavek se nevztahuje na vzorky ptipravku navracené z distribucni sité
z dlivodu usnadnéni vysetfovani zavady v jakosti.)

Stahovani ma byt mozno zahdjit okamzité a kdykoli. V nékterych pripadech mizZe byt nutné zahdjit
stahovani dfive, nez je zjiSténa pfi¢ina a plny rozsah zdvady v jakosti, aby byla zajiSténa ochrana
vefejného zdravi nebo zdravi zvifat.

Pracovnikiim povéfenym organizaci stahovani ptipravki maji byt rychle k dispozici zdznamy o
distribuci, které maji obsahovat dostatecné uUdaje o distributorech a pfimych zdkaznicich (s adresami,
faxovymi a telefonnimi Cisly /béhem pracovni doby i po ni/, s Cisly SarZzi a dodanymi mnoZstvimi),
vCetné exportovanych pfipravk( a vzorkd pro lékare.

V pfipadé hodnocenych Iécivych pripravkd maji byt identifikovana vSechna mista zkouseni a maji byt
oznaceny vsechny zemé a destinace. V ptipadé hodnocenych lécivych ptipravkd, kterym bylo vydano
rozhodnuti o registraci, ma vyrobce hodnoceného |éCivého pfipravku ve spolupraci se zadavatelem
informovat drZitele rozhodnuti o registraci o jakychkoli zavadach v jakosti, které by mohly souviset s
registrovanym lécivym pripravkem. Zadavatel md provést urychlené odslepeni zaslepenych
pfipravkd, pokud je to nutné pro okamzité stazeni. Zadavatel ma zajistit, Ze postup odhali totoZnost
zaslepenych pfipravk( pouze do té miry, do které je to nutné.

Ma byt vénovana pozornost konzultacim s prislusSnymi organy ve véci tykajici se rozsahu (hloubky)
stahovani z distribucni sité, pficemzZ se ma brat v dvahu mozné riziko pro verejné zdravi nebo zdravi
zvitat a dopad, ktery by navrzené stahovani mohlo mit. Pfislusné organy maji byt také informovany
v pfipadech, kdy neni navrhovano stahovani zdvadné SarZe, protoZe ta jiZz proexspirovala (napfr.
pripravky s kratkou dobou pouzitelnosti).
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8.26

8.27

8.28

8.29

8.30

8.31

Vsechny zainteresované pfislusné organy maji byt informovany v predstihu, pokud je zamysleno
stahovani pripravku. Ve velmi zavainych pripadech (tj. s moZnosti vazného dopadu na zdravi
pacientd nebo zvifat), mohou byt pfijata urychlend opatfeni ke sniZeni rizik (napf. stahovani
pripravku) dfive, neZ toto bude oznameno pfislusSnym organim. Kdykoli je to mozné, ma byt pred
provedenim takové akce vyzadan souhlas zainteresovaného prislusného organu.

Ma se rovnéz vzit v Uvahu, zda navrhované stahovani muize ovlivnit rlznymi zpUsoby rizné trhy, a
pokud ano, maji byt vypracovana vhodna opatreni ke snizeni rizik specifickd pro dany trh, a ta maji
byt diskutovdna s dotyénymi pfislusnymi organy. Pfed rozhodnutim o opatteni ke snizeni rizik, jako je
stahovdni, se md vzit v Uvahu terapeutické pouziti a riziko nedostatku Ié¢ivého pripravku, ktery nema
zadnou registrovanou alternativu, na trhu. Jakékoliv rozhodnuti o neprovedeni opatieni ke snizeni
rizik, které by za jinych okolnosti bylo vyZadovano, ma byt pfedem odsouhlaseno pfislusnymi organy.

Stazené pripravky maji byt patficné oznaceny a uskladnény oddélené na bezpeéném misté az do
rozhodnuti o jejich dalSim osudu. Ma byt provedeno a dokumentovano formalni umisténi vsech
stazenych Sarzi. Pokud bude rozhodnuto o pfepracovani stazeného pfipravku, ma byt toto rozhodnuti
zdokumentovdano a projednano s relevantnim ptisluSnym orgdnem. Pokud budou pfepracované sarze
uvedeny na trh, ma se vzit v Uvahu zbyvajici doba pouZitelnosti.

O prubéhu stahovani maji byt vedeny zaznamy a po ukonceni stahovani ma byt vypracovana zprava,
obsahujici celkovou bilanci, mnozstvi pripravku, které bylo doddno na trh a mnozstvi, které se
podafilo vratit zpét.

Uc¢innost plant stahovani ma byt pravidelné hodnocena, aby se potvrdilo, Ze zlistavaji nadale
robustni a Ze jsou vhodna k pouziti. Takové hodnoceni ma obsahnout jak situace v ramci pracovni
doby, tak i mimo pracovni dobu, a béhem tohoto hodnoceni ma byt zvaZzovano provedeni zkusebniho
stahovani. Hodnoceni méa byt zdokumentovano a zdvodnéno.

Pti fizeni rizik predstavovanych zavadou v jakosti mohou byt zvazovana dalSi mozind dodatecna
opatfeni ke snizeni rizik. Mezi tato opatfeni patfi vydani varovnych sdéleni pro zdravotnické
pracovniky tykajici se pouZivani potencidlné zavadné Sarie. Tato dodatecnd opatfeni maji byt
posuzovana pfipad od pfipadu a diskutovana se zd¢astnénymi pfislusSnymi organy.
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