PHV-4-ELEKTRONICKA HLASENI NEZADOUCICH UCINKU

Platnost od: 1. 5. 2005

1. Uvod a obecna ustanoveni
1.1 Uréeni pokynu
Pokyn upfesiiuje pravidla pro elektronickou vyménu hlaSeni nezddoucich t€inkli humannich 1é¢iv s vyuzitim

systému EudraVigilance (EV) mezi SUKL a drziteli rozhodnuti o registraci nebo zadavateli klinickych hodnoceni 1&¢iv.
Obsah a obecna pravidla pro hlaSeni se fidi prisluSnymi pravnimi ptfedpisy a pokyny SUKL.

1.2 Seznam pouZzitych zkratek

SUKL - Statni tistav pro kontrolu 1é&iv
EMEA — Evropska 1ékova agentura
EV — EudraVigilance

KH — klinické hodnoceni

EVMPD - EudraVigilance Medicinal Product Dictionary
ichicsr — oznadeni (typ hldseni v polozce M.1.1) pro elektronické hldseni NU
ichicsrack — oznaceni (typ hlaseni v polozce M.1.1) pro elektronické potvrzuji
EDI - Electronic Data Interchange

ICSRs — Individual Case Safety Reports

MPRs — Medicinal Product Reports

ICH — International Conference on Harmonization
ID — Identifikator v systému EudraVigilance

1.3 Legislativni a normativni zaklad pokynu
Zakon ¢. 79/1997 Sb., o 1éCivech, ve an“
Vyhlaska ¢. 472/2000 Sb., ve znéni po:

Smérnice 2001/20/ES a navazujici pokyny; i i n database of Suspected Unexpected

Serious Adverse Reactions (Eudravigilance
and presentation of adverse reaction r i edicinal products for human use

Natizeni Evropského parla 7 /2004 zgydne 31. bfezna 2004, kterym se stanovi postupy
Spolecenstvi pro registraci ¢ mi lécivymi piipravky a kterym se zaklada Evropska

polecenstvi (Notice to Applicants)
1, M2, E2B(M) (viz téZ Annex 4 v pravidlech EDI), které¢ byly

lectronic Data Interchange of Individual Case Safety Reports and
il Pharmacov1g11ance during the Pre-and Post-authorisation Phase in the European

elektronickou vyménu farmakovigilanénich informaci. K ugelu elektronické vymény hlaseni NU byl EMEA vytvofen
systém EudraVigilance, zaloZeny na mezinarodnich pokynech ICH a mezinarodné uznané 1ékarské terminologii MedDRA.
Nedilnou soucasti systému EV je databdze EVMPD, ktera by méla obsahovat nezbytné aktualni informace o vSech
lécivych piipraveich, jichz se tyka povinnost elektronického hlaseni. Pro spravnou funkci systému je tedy nutné, aby
viichni drzitelé a zadavatelé, vyuzivajici systém EV ke splnéni své zakonné povinnosti o hldgeni NU, poskytli a pribézné
aktualizovali data o vSech svych 1é¢ivych pfipravcich.

2. Upresnéni vyznamu definic v oblasti elektronické vymény hlasSeni
viz téz definice v pravidlech EDI

Systém EudraVigilance — systém pro elektronickou vyménu hlaSeni vramci EEA, zfizeny a spravovany EMEA
(zkracené EV)



Gateway — softwarovy nastroj, ktery umoziuje zabezpeceny pienos elektronickych dat dle standardu ICH mezi dvéma
gateway; v ramci systému EudraVigilance kazdy gateway uzivatel komunikuje s gateway EMEA, ktery dale predava
prenasena data ostatnim EudraVigilance uzivateliim

Webtrader — webovy softwarovy systém EMEA, umozilujici vytvaieni a zabezpeCeny prenos dat v ramci systému
EudraVigilance i uzivatelim bez vlastniho gateway

xml — elektronicky datovy format, pouzivany k pienosu standardizovanych dat (napf. zasilani dat do databéze); definovan
jako podmnozina datového formatu SGML, s nimZ je plné kompatibilni

Mezinarodné uznana lékarska terminologie — terminologie podle normy ICH M1, tj. MedDRA

Hlaseni NU (anglicky ICSR) — hl4Seni podezieni na nezadouci G¢inek 1é¢ivého piipravku

HlaSeni LP — hlaSeni informaci o registrovaném nebo testovaném lécivém piipravku do EVMPD

Potvrzujici hlaSeni (anglicky acknowledgement) — hlaSeni zasilané piijemcem hlaseni NU nebo LP odesilateli, potvrzujici
uspésné zpracovani pivodniho hlaSeni (kod 01) nebo informujici o chybach, které zpracovani tohoto hlaSeni brani (kod
02)

HlaSeni (anglicky report) — v rdmci systému EudraVigilance rozliSujeme tyto typy hlaScad
potvrzujici hlaSeni; typy hlaSeni jsou definovany v polozce M.1.1 zpravy
Zprava (anglicky message) — elektronicky soubor ve formatu xml, ktery mtize obsahovatjj

eni NU, hlageni LP a

typu

Backlog — skupina piipadi podezieni na nezadouci ucinky zaznamenané od 1. kyétna 206 zaslany do
EV ve formatu xml

Centralni databaze NU planovana databéze SUKL ktera bude 1ntegrovana s ga atizované

Registrace do systému EudraVigilance — registracni proces v E pu do systému
EudraVigilance

Registrace EV partnera — registraéni proces v SUKL, ktery je ¢né i ifikuj elektronickou vyménu
hlageni z hlediska SUKL

Zadavatel — fyzickd nebo prévnickd osobay ktera pr & ajeni, fizeni, popiipad¢ financovani
klinického hodnoceni

Drzitel — drzitel rozhodnuti o registraci 1é¢iwg

3. Zpiisob a naleZitosti hlaseni

Elektronickym hlaSenim se ro: i Walaseni nezj i e formatu definovaném pokynem ICH
E2B(M), jehoz jednotlivé polozky jsou
pro vyplhovani jednotlivych polozek fo
zcela jednoznaéna, SUKL zvefej
Otazek a odpovédi (které budo
pokynu nazyvaji hlaSenimi n
CIOMS).

Zaslani elektroni jako pfenos ichicsr zpravy ve formatu xml mezi odesilatelem a
pfijemcem pomoci sys enos potvrzujiciho hlaseni (ichicsrack zprava ve formatu xml) od
ptijemce k odesila jici ifjic téz definovan pokynem ICH E2B(M). Zaslani elektronického
hlaseni (viz zaka . 2az . je platné pouze v pfipade€, ze odesilatel zpravy, resp. hlaseni obdrzi
' isluSnych polozkach (A.1.6, resp. B.1.8).

hlageni, stanovena ICH, ptipadn¢ EMEA, nebudou
h strankach (pododdil EudraVigilance) ve formeé
terd nespliiuji tuto definici, se pro potieby tohoto

EV partnera), v tronické Jpod6bé na SUKL (tyka se hlaSeni na oddéleni farmakovigilance z Ceské republiky dle
pokynu SUKL ktive pfimo do EudraVigilance databaze vEMEA (tyka se hlaSeni na oddéleni
farmakovigilance i a vSech hlaSeni na oddéleni klinického hodnoceni — dle pokynu SUKL PHV-1 a KLH-21).

Piistup do systému EudraVigilance je mozny pouze prostfednictvim registrace v EMEA (podrobnosti viz
http://eudravigilance.emea.eu.int).

3.3 Zahajeni elektronické komunikace NU se SUKL

Pro zahajeni elektronické vymény hlaseni se SUKL je nutno zaslat formalni zadost o registraci EV partnera
v papirové i elektronické podobé. Na zakladé této zadosti SUKL provede registraci EV partnera a zahaji testovaci fazi.
Cilem této registrace je zajistit jednoznacné pfifazeni identifikatorti systému EudraVigilance konkrétnim subjekttim
(drzitelim rozhodnuti o registraci nebo zadavatelim klinického hodnoceni), a v pfipadé vice EV identifikatorta (v
production environment = ,,ostra” ID) u jednoho subjektu jednoznacné definovat, ktera ¢ast agendy piislusi kterému
identifikatoru (napf. hlaSeni ze tfetich zemi z centraly, hlaSeni ze studii z regiondlniho centra, piijem hlaSeni narodni
pobockou, apod.).

Zadost o registraci EV partnera musi obsahovat zejména (vzor formulafe viz piiloha 1):



e identifikaci zadatele (vCetné registracnich cisel lécivych piipravkii nebo cisel protokoltt klinickych hodnoceni,
pfipadné EudraCT cisla)
e vSechna relevantni EV ID, datum registrace v EMEA, pfipadné k ¢emu slouZzi (pokud je vice ,,0strych* ID)
e kontaktni udaje odpovédnych osob, véetné kontaktnich osob pro feSeni problémi, které se mohou v souvislosti s
elektronickou vyménou hlaseni vyskytnout, a osoby odpovédné za farmakovigilanci
e harmonogram (kdy zacne hlasit a co, kdy hlaseni do EVMPD, do kdy zaslani backlog, kdy zahaji prijem hlaseni ze
SUKL).
Veskeré zmény tidajii, uvedenych v zadosti o registraci EV partnera, je tfeba hlasit SUKL (na e-mailovou adresu
farmakovigilance@sukl.cz), aby bylo mozno udrzet plnou funkénost systému elektronické vymény hlaSeni.
Na strang SUKL v sou¢asné dobé plati identifikitory CZSUKLWEB pro veskera hlageni zasilana na oddéleni
farmakovigilance a CZSUKLCT pro veskera hlaSeni zasilana oddéleni klinického hodnoceni.

3.3.1 Testovaci faze
V rémci provéteni obsahové kvality (zejména u polozek, u kterych je mozno infg
prob¢hne u kazdého nove registrovaného EV partnera, ktery chce hléasit na oddéleni farmakovigilance

adavat vice zplisoby),
hodné testovaci

obdobi, béhem néhoz bude hlésici subjekt zasilat paralelné elektronickd a neelektroni z 3. Zpusob a
nalezitosti hlaseni). Délka prechodného obdobi zalezi na mnozstvi a kvalit¢ zaslanych ovaci faze a
pfechod na standardni elektronickou vymeénu hldSeni SUKL ozndmi e-mailem ké hlasent,
uvedené v zadosti o registaci EV partnera, a osob¢, odpovédné za farmakovigildnc

Pro testovani lze vyuzit i hldSeni, zaslana SUKL v neelektronické podobé p utno zaslat
pfesny seznam hlaseni, obsahujici minimaln¢ datum odeslani neelek daje potiebné
k jednoznacné identifikaci hlaseni. Toto je mozné pouze u ¢ i zaslanych odd¢leni
farmakovigilance.

vSechna hlaseni po 1.
tento tzv. backlog vyporadaji.
informaci do EVMPD (pokud tak jiz

V kazdém ptipadé subjekty, které tuto moznost ne

Soucasne musi dohodnout z&vazny te
neucinili diive).
Pro EV partnery, ktefi chtéji hlas

vzhledem k povinnosti hlasit v§e téZ pfimo do
musi se SUKL dohodnout zavazny termin pro b

stovaci obdobi nepfedpokladame
testovani. Nicméné tito EV partnefi

(vyjma testovani odesilani j mem eway uziva um z centralni databaze hlaseni NU — po Jejim zprovoznéni). V piipadg,
ze nam drzitel rozhodnuti o re A & i ijimat hlageni, zah4ji SUKL zasilani elektronickych
hlageni NU (expedovanych) od n, i aseni ¢ jeste nebylo zaslano v neelektronické formé.

MozZnost Vyzkousem funk¢ i < sméru je tak omezena pouze na pripady, Ze si drzitel pozada o
vypis z nasi databaze kl.cz) a vyznaci pozadavek elektronického zaslani ve form¢ xml pro hlaseni
obdrzena SUKL po Kve S e za pi€dpokladu existence takovych hlaSeni).

oznamenim. Do éni ¢éntialni databaze hlaseni NU SUKL nebudou provadény zadné testy technické kompatibility

elektronickych hla . )
V piipadé testovani mohou registrovani partnefi EV, po dohodé¢ se SUKL, pouzit identifikatory
CZSUKLWEBT, CTT, CZSUKLT, které slouzi pouze pro testovani technickych parametrii zasilanych

hlaseni. Hlaseni zaslama v testovacim prostiedi neslouzi k plnéni zdkonnych povinnosti.

3.4 Ustanoveni o zpiisobech plnéni nékterych zakonnych povinnosti

Pro hlaseni ze tretich zemi na oddé€leni farmakovigilance se povazuje za splnéni povinnosti hlasit NU, pokud je
hlaSeni zaslano do databaze EudraVigilance (EMEA). Na hlaSeni z Ceské republiky a hlaSeni na oddéleni klinického
hodnoceni (viz pokyn KLH-21) se toto ustanoveni nevztahuje.

3.5 Vyjimky
Kdy se nemusi hlasit elektronicky (Ize hlésit alternativnim zpisobem, napf. pomoci formulare CIOMS):
e 'V piipadé spontannich hlageni zdravotnickymi pracovniky piimo SUKL (nevztahuje se na predavani hlaseni
drzitelem).
e V piipad¢ ,nekomerénich akademickych studii — pro kazdou studii nutno dohodnout s oddélenim klinického
hodnoceni.



eV piipad¢ selhani systému EudraVigilance (viz pravidla EDI), zlistava v§ak povinnost zaslat hlaseni elektronicky po
znovuzprovoznéni systému.

3.6 Pravidla a ¢asové limity pro zasilani potvrzujiciho hlaseni

Pro elektronickou vyménu hlaSeni zavazné plati pravidla EDI, véetné ¢asovych limitd pro zasilani potvrzujiciho
hlaSeni.

Vzhledem k témto limitdim se doporucuje odesilat elektronicka hlaSeni s dostatecnym ptedstihem, aby hlaSeni
prob¢hlo dle definice zaslani elektronického hlaSeni. Pokud odesilatel neobdrzi potvrzujici hlaseni pfed vyprSenim
¢asového limitu dle zakona, musi pouzit ndhradni feSeni, aby splnil svoji zdkonnou povinnost.




Piiloha 1
Vzor formulafe pro registraci EudraVigilance partnera pro elektronickou vyménu hlaseni NU:

Zadatel Typ Zadatele (Ize oboji):

Adresa ] drzitel [_] zadavatel

Registrované piipravky':

Neukoncena klinicka
hodnoceni':

Registrace v EMEA ID | testovaci ID | | Datum |

v ptipadé vice ID (mimo
testovacich) specifikujte

jejich tcel
Odpovédné osoby funkce pro EV adresa telefon

T—
krok implementacniho planu specifikace kroku® osoba

zasilani hlageni SUKL

piijem hlageni ze SUKL

hlaseni do EV MPD

zaslani backlog

Datum zadosti:

podpis statutarniho zastupce zadatele

planu ma V1ce fazi, rozepiste na vice radek a upresnete ve sloupci spemﬁkace
osoba tykaji (napf. hldgeni ze 3. zemi, hlaseni z klinickych hodnoceni z CR, apod.),

formulafi.





