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7 Brexit a jeho dopad istracni / Brexit
'. jeho dopad na registraéni procesy / Brexi
) SUKL

Brexit

,0d 30. 3. 2019 bude UK treti zemi

, Prechodné obdobi (do 31. 12. 2020), ALE neni jasné,
jak bude nastaveno

», Doporuceni EMA a EC: nespoléhat na prechodné
obdobi (,,hard Brexit“)
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» SUKL

Brexit - vyjednavani

%, https://ec.europa.eu/commission/brexit-negotiations en

=, Draft Agreement on the withdrawal of the United
Kingdom of Great Britain and Northern Ireland from the
European Union and the European Atomic Energy
Community
(https://ec.europa.eu/commission/publications/draft-
agreement-withdrawal-united-kingdom-great-britain-
and-northern-ireland-european-union-and-european-
atomic-energy-community-0 _en)

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 5.a7.6.2018


https://ec.europa.eu/commission/brexit-negotiations_en
https://ec.europa.eu/commission/publications/draft-agreement-withdrawal-united-kingdom-great-britain-and-northern-ireland-european-union-and-european-atomic-energy-community-0_en

7 Brexit a jeho dopad istracni / Brexit
'. jeho dopad na registraéni procesy / Brexi
) SUKL

Brexit — mozné scénare

s, Podpis souhrnného MRA (Mutual Recognition
Agreement) — podobné jako Kanada, Australie

», UK jako soucast EEA — podobné jako Norsko, Island,
Lichtenstejnsko

%, UK jako soudast EFTA — podobné jako Svycarsko
=, UK jako 3. zemé — podobné jako Indie, Cina
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Brexit - pripravenost

=, HMA Brexit Task Force

= EMA WG on committees’ operational preparedness
~ HMA/EMA TF Availability of Medicines

=, GMDP IWG Brexit subgroup

=, CMDh

, EC Brexit TF
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Brexit — dopady

*, Usidleni MAH v EU
= Umisténi PSMF v EU / usidleni QPPV v EU

%, Batch control, batch release, batch certification v EU
/ usidleni QP v EU

, V\ybér RMS
, Vlybér referencniho LP
%, Transfer Orphan Designation na subjekt v EU/EEA
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) SUKL

Brexit v ¢islech - CR

=, U vice nez 370 centralizované registrovanych LP bude
muset EMA resit prevod role raportéra / koraportéra na
jiny €lensky stat (CR zatim zavazné pfislibila pfevod role u
17 LP)

=, Toto by méla komunikovat EMA s dotcenymi MAHy
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Brexit v ¢islech - CR

%, U cca 3500 MRP/DCP procedur se musi vyresit prevzeti
role RMS jinym ¢&lenskym statem (CR pfislibila prevzeti
role prozatim u 50 procedur)

% V CR je registrovano 552 LP, které maji MAH usazeného v
UK, nutno vyresit administrativne prevod registrace na
jiného MAH usazeného v EU

=, OcCekava se narust poctu zmén registrace LP predlozenych
z divodu zmén farmaceutické dokumentace (zména
mista propousténi LP, zména mista certifikace LP, zména

Qp, ...)
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) SUKL

Brexit v ¢islech - CR

%, Farmakovigilance: ocekavany narust FV inspekci —v UK ma
nyni 334 MAHU umistény PSMF, ktery bude nutno umistit do
jinych statd. Tyto staty budou nadale povinny provadét FV
inspekce.

» Od UK bude prerozdéleno 212 procedur PSUSA, 136 latek
k hodnoceni nezadoucich ucinka a FV signald

» Ocekava se znac”:n{/ narlist Zadosti o registraci s CR jako RMS
(pro srovnani—v 1. poloviné 2017 bylo podano 16 DCP
procedur s CR jako RMS, na 1. polovmu 2018 alokovany DCP
sloty jiz pro 28 procedur) odhad naruistu agendy sekce
registraci az o0 15%
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' Brexit a jeho dopad na registra¢ni procesy / Zmény registrace
o, SUKL

Zmeny registrace v souvislosti s Brexitem

», Dopady pro drzitele rozhodnuti o registraci (MAH musi byt
usazen v EU (EEA), urcité ¢innosti musi byt provadény v EU (nebo
EEA), napf. zmény v oblasti zajisténi farmakovigilance, ve
vyrobnim retézci:

%, Proaktivni pristup od MAHU ve smyslu identifikace LP, u

kterych bude nezbytné predlozit zadost o prevod nebo zménu
registrace

= Tyto zadosti je nutné predlozit véas, s ohledem na
harmonogramy procedur
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Predkladani zmeén registrace

Prijatelny grouping zmeén tykajicich se Brexitu v jedné zadosti;

priklady akceptovatelnych groupingl pro MRP/DCP LP (i narodné

registrované LP) jsou v dokumentu , Examples for Acceptable

Groupings for MRP/DCP Products”

http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/CMD
h /procedural guidance/Variations/1 CMDh 173 2010 Revl7
2017 06 clean.pdf
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' Brexit a jeho dopad na registra¢ni procesy / Zmény registrace
o, SUKL

Predkladani zmeén registrace

%, Klasifikace zmén se ridi klasifikacnim pokynem

=, Konkrétni pripady zmén registraci i s klasifikaci jsou uvedeny v
dokumentech

* Q&A related to the United Kingdom's withdrawal from the European
Union with regard to national authorised medicinal products for
human use

e Practical guidance for procedures related to Brexit for medicinal
products for human and veterinary use within the framework of the
centralised procedure (otazky ¢. 1 — 3 obecné platné i pro MRP/DCP a
narodné registrované LP)
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Predkladani prevodu registrace

» Narodni zaleZitost — kompilace informaci narodnich pozadavku
jednotlivych MS uvedena na strankach CMDh
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/C
MD h /BREXIT/CMDh 374 2018 RevO 2018 04.pdf

%, Zadost o pfevod registrace (REG-69 —
http://www.sukl.cz/leciva/reg-69-verze-3)

e pro kazdy LP (tzn. kazdé registracni Cislo) se predklada separatné

e predlozeni az po nabyti pravni moci rozhodnuti o registraci
 |hdta na vyrizeni 30 dni
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' Brexit a jeho dopad na registracni procesy / Zmény farmaceutické dokumentace
o, SUKL

I

Zmeny ve vyrobnim retézci

%, Misto pro batch certification / batch release

=, Misto pro batch testing / control (Variation Guideline
B.Il.g.2 ?)

=, Pridani mista pro povoleni k dovozu ze 3. zemi (v pripadé,
kdy ,,finished product” je vyroben v UK a bude dovezen
do EU)

%, Variation Guideline B.ll.b.2

s, APl —registrace dovozce |écivé latky (pokud je zdroj UK)
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Mon-biclogical / non- Biological or immunological product
immunclogical product

The UK site is only a Type Iy (B.ILb.2.c.1) Type 18, (B.II.b.2.c.1)
batch release site

and/er importation site

for the finished product

The UK site is a batch Type [Ay (B.ILb.2.c.2) Type IB (B.11.b.2.c.2) if the test methods
release and gquality performed at the site are not

control site of the biolegical/immunological fimmunochemical
finished product methods.

Otherwise, it is Type II (B.ILb.2.c.3)

The UK site is only a Type 1A (B.IL.b.2.a) Type IB (B.IL.b.2.a) if the test methods

quality control site of performed at the site are not

the finished product biclogical/immunclegicalfimmunochemical
methods.

Otherwise, it is Type II (B.ILb.2.b)

At the same UK batch Type Iy (B.IL.b.1a and b) Type I8, (B.I1.b.1a) - secondary
release site, primary packaging
and/eor secondary

e e Type II (B.ILE.1c) - primary packaging

place?
The UK batch releaze Grouping: Grouping:
z‘_rnz? rﬁm:::g ivities ™ single type II scope B.ILb.1 - A single type II scope B.ILb.1 - Addition
bevond batch relsase! Addition of a new finished of a new finished product manufacturing
¥ product manufacturing site: site: changes to the manufacturing
changes to the manufacturing process, batch size and in-process
process, batch size and in- controls to adapt to the new

process controls to adapt to the  manufacturing site settings.

;lztl.-:irll';zrlufactunng sie And a type LAy {B.].II.I:.Z:I to add/ replace
the batch release site

And a type [An (B.ILb.2) to

add/ replace the batch release

site

Deletion of site(s) for Type IA (A7) Type IA (A7)
batch release,

packaging, batch

control?

Zdroj: str. 4: http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document _library/Regulatory and procedural _guideline/2017/11/WC500239369.pdf
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I

Uchovavani referencnich a retencnich vzorku

%,V souladu s Annexem 19, Vol. 4, EU Guidelines to
GMP (VYR 32, doplnék 19)

s, Referencni vzorky a retencni vzorky musi byt
uchovany v EU/EEA (pokud neni v platnosti MRA)
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l o . SL’J KL Brexit a jeho dopad na registraéni procesy / OCABR a OMCL -

Brexit — dopady v oblasti vydavani OCABR certifikatu

e EU OCABR certifikat zakotven v clanku 114 Smeérnice
2001/83/EC

 Certifikat pro jednotlivé sarze LP ze skupiny krevnich
derivatu, plasmy a vakcin
* V CR pak §102 zakona €. 378/2007 Sb., o lé¢ivech

* Vyddvaji je laboratofe ze sité OMCL — laboratofe SUKL jsou jeji
soucasti
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‘ ] ' SU KL Brexit a jeho dopad na registraéni procesy / OCABR a OMCL -

Brexit — dopady v oblasti vydavani OCABR certifikatu

* Mozné navyseni stavajiciho mnoizstvi 3arzi certifikovanych SUKL

Typ krevnich derivati Poplatek /13arie Mozna kapacita SUKL za
zaokrouhleno rok — pocet Sarzi

Lidsky albumin 26 000,-
Lidsky imunoglobulin 20 000,-
70 —az 150
Antitrombin Il 1 800,-
Koagulacni faktor VIl 4 100,-
(v€etné vWF)
Typ vakciny Poplatek /13arze Mozna kapacita SUKL za
rok — pocet Sarzi

15 200,-

50-az 100

4 940,-/6 150,-dle
metody

© 2016 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 5.a7.6.2018



[ 4 7 Brexit a jeho dopad istragni / OCABR a OMCL
® jeho dopad na registraéni procesy a
) SUKL

23

Brexit — dopady v oblasti vydavani OCABR certifikatu

* Mozné rozsireni provadénych zkousek o nové

72100,-

BCG 10 260,-

zatim nestanoveno

Polysacharidové vakciny (rtizné kombinace a agens)

Typ krevnich derivatu Poplatek /13arze
Lidsky albumin 26 000,-

Lidsky imunoglobulin 20 000,-
Antitrombin Il 1 800,-

Koagulacni faktor VIl (véetné vWF) 4 100,-
Lidska plasma zatim nestanoveno
Plasma pools zatim nestanoveno

© 2016 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV

Ty vakin poplatek /Liarde

SUKL je schopen testovat
titraci na bunécnych
kulturach, metodou
ELISA, fyzikalné-
chemickymi metodami a
imunochemickymi
metodami

5.a7.6.2018



r
' Brexit a jeho dopad na registraéni procesy / Farmakovigilance
o, SUKL

Brexit a farmakovigilance

“ QPPV musi byt usidlena v EU/EEA: v pfipadé zmény
usidleni do CR oznameni zméeény QPPV dle pokynu PHV
6, verze 1

~ PSMF musi byt uloZzen v EU/EEA: v pfipadé zmény
ulozeni do CR oznameni ulozeni zmeény dle pokynu
PHV 6, verze 1

=, Oznameni prostrednictvim databaze podle Cl. 57 a
nahlaseni SUKL na adresu farmakovigilance@sukl.cz
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Brexit a farmakovigilance

,V pripadeé prevodu registrace na jiného MAH nutno
predlozit novy souhrn farmakovigilancniho systému
(PSMF) nového MAH vSem dotéenym MS
prostrednictvim zmeény registrace (zména registrace
typu IA,, klasifikace C.1.8.a)

», Netyka se situace, kdy MA je presunuta v ramci 1
materskeé spolecnosti a bude pouzivan stejny PSMF

=, CMDh Q&A on Variations C. 2.8

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 5.a7.6.2018
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' Brexit a jeho dopad na registraéni procesy / MRP/DCP procedury
o, SUKL

I

Brexit — MRP/DCP procedury

=, UK nemuze byt v pozici RMS, tj. nutny RMS switch
— switch na neéktery CMS

— switch RMS neni mozny u béZicich procedur (véetné rizeni
o zméné / prodlouzeni registrace), ale Ize o néj v priibéhu
rizeni pozadat
©V pripadé, ze zadny CMS neprijme roli RMS, pridéleni
RMS bude resit CMDh
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o, SUKL

I

Brexit — MRP/DCP procedury

 RMS switch — DCP/MRP/RUP finalizovany (po EoP?
Cekame upresnéni EC)
=, Templat na RMS switch: http://www.hma.eu/90.html|

s, Podminky a postup uvedeny v CMDh procedural advice:
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicine
s/CMD h /procedural guidance/01 General Info/CMDh
039 2002 Rev.6 02 2018 clean.pdf

=, Q&A k RMS switch:
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicine
s/CMD h /BREXIT/CMDh 373 2018 RevO 2018 04.pdf
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http://www.hma.eu/90.html
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human_Medicines/CMD_h_/procedural_guidance/01_General_Info/CMDh_039_2002_Rev.6_02_2018_clean.pdf
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human_Medicines/CMD_h_/BREXIT/CMDh_373_2018_Rev0_2018_04.pdf

7 Brexit a jeho dopad istracni / Rizné
'. jeho dopad na registraéni procesy / Rlizné
) SUKL

Dalsi dopady

>, Dopad na vybér referencniho LP (doporuceni jiz nyni
nepouzivat referencni LP z UK, pokud je to mozné)

, Genericka zadost — studie BE
>, GMA (Global Marketing Authorisation)
», Odpovédi na tyto otazky budou jesté upresnény EC

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 5.a7.6.2018
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Evropska komise

", Brexit Task Force (TF on Article 50):
https://ec.europa.eu/info/departments/taskforce-article-
50-negotiations-united-kingdom en

-, Brexit Preparedness:
https://ec.europa.eu/info/brexit/brexit-preparedness en

=, Brexit Negotiations:
https://ec.europa.eu/commission/brexit-negotiations en

(22—-24.5.2018 a 4. 6. 2018 byla dalsi vyjednavani)
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4 7 Brexit a jeho dopad istragni / Inf
® jeho dopad na registraéni procesy / Informace
) SUKL

Evropska komise / EMA

= Q&A, Rev 02, 29. 1. 2018:
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document
library/Other/2017/05/WC500228739.pdf
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4 7 Brexit a jeho dopad istragni / Inf
® jeho dopad na registraéni procesy / Informace
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EMA

O

O

O

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news and
events/general/general content 001707.jsp&mid=WC0b01ac0580
a809a7/

Brexit related guidances for companies:
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/about us/g
eneral/general content 001891.jsp&mid=WC0b01ac0580cb2e5b

Practical guidance for procedures related to Brexit for medicinal
products for human and veterinary use within the framework of the
centralised procedure (otazky c. 1 — 3 obecné platné i pro
MRP/DCP a narodné registrované LP):
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Regula
tory and procedural guideline/2017/11/WC500239369.pdf
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4 7 Brexit a jeho dopad istragni / Inf
® jeho dopad na registraéni procesy / Informace
) SUKL

HMA / CMDh

= Q&A, prosinec 2017:

http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/C
MD h /BREXIT/CMDh 361 2017 clean.pdf

s Practical guidance for procedures related to Brexit for
medicinal products for human use approved via MRP/DCP,
duben 2018:
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/C
MD h /BREXIT/CMDh 373 2018 Rev0O 2018 04.pdf

%, National Information on MAH transfers, duben 2018:
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/C
MD h /BREXIT/CMDh 374 2018 RevO 2018 04.pdf
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http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human_Medicines/CMD_h_/BREXIT/CMDh_361_2017_clean.pdf
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7 Brexit a jeho dopad istracni / SUKL
'. jeho dopad na registraéni procesy
) SUKL

SUKL

% Na webu SUKL bude zfizen odkaz s informace o
Brexitu

= Q&A

, Dotazy mozno zasilat na mrp@sukl.cz a nar@sukl.cz

%, SUKL zastava pozici, Ze je nutno poditat s tzv. , hard
Brexitem®, jelikoz nastaveni prechodného obdobi

muze byt jasné az v breznu 2019, coz uz muze byt
pozdé
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7 Brexit a jeho dopad istracni / SUKL
'. jeho dopad na registraéni procesy
) SUKL

Zaverem

>, Nutno pocitat s variantou ,,hard Brexit“

=, MAH by méli zkontrolovat sva dossier a identifikovat
potrebné akce

>, Nenechavat predkladani zmén a prevody registrace
na posledni chvili
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