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l ® ‘ SU KL LPMT: definice, zafazeni a EU regulace :

Definice LPMT

-, l1écivy pripravek pro genovou terapii (LPGT)
-, 1écivy pripravek pro somatobunécnou terapii (LPBT)
%, pripravek tkanového inzenyrstvi

-, splnéni definice lécCivého pripravku (Tl)
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Legislativa EU

, Narizeni Evropského parlamentu a Rady(ES) C.
1394/2007 o |éCivych pripravcich pro moderni terapii
a 0 zméneé smérnice 2001/83/ES a narizeni (ES) ¢.
726/2004 (TI)

%, ¢ast IV prilohy | smérnice 2001/83/ES (LPGT a LPBT)
, doporuceni EMA (pravné nezavazné) ,guidelines”
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Legislativa CR

*, zdkon ¢. 378/2007 Sb., o Ié¢ivech a zménach nékterych
souvisejicich zakonU (zakon o Iécivech), v aktudlnim znéni

, cast IV prilohy | vyhlasky ¢. 228/2008 Sb., o registraci Iécivych
pripravku, v aktudlnim znéni

%, doporueni SUKL

*, zdkon €. 296/2008 Sb., o zajisténi jakosti a bezpecnosti lidskych
tkani a bunék urcenych k pouziti u cloveka a 0 zméneé souvisejicich
zakonu (zakon o lidskych tkanich a bunkach), v aktudlnim znéni

~ vyhlaska ¢. 422/2008 Sb., o stanoveni blizSich pozadavk{ pro
zajisteni jakosti a bezpecnosti lidskych tkani a bunék urcenych
k pouziti u cloveka

= vyhlaska ¢. 143/2008 Sb., o stanoveni pozadavk( pro zajisténi

jakosti a bezpecnosti lidské krve a jejich slozek (vyhlaska o lidské
krvi)
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o, SUKL

Somatobunécna terapie

=, LécCebny efekt na zakladé farmakologického,
imunologického nebo metabolického plsobeni

%, Bunky jsou podstatné manipulovany nebo nejsou
urceny k pouziti ve stejné zakladni funkci

, Podstatna manipulace = jina, nez ta, ktera je uvedena
v priloze 1 narizeni 1394/2007

< LPGT > Tl>» LPBT
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o, SUKL

Nepodstatné manipulace

= Rezani, rozmélfovani, tvarovani,
odstredovani, namaceni v antibiotickych nebo
antimikrobialnich roztocich, sterilizace,
ozarovani, oddéleni, zahustovani nebo cisténi
bunek, filtrovani, lyofilizace, zmrazeni,
kryokonzervace, vitrifikace
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Nepodstatné manipulace

=V pripadé jinych manipulaci se posuzuje
pripad od pripadu, zda se jedna nebo nejedna
o podstathou manipulaci (napr. pouziti
kolagenazy pro rozvolnéni bunék)
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l ® ‘ SU KL LPMT: definice, zafazeni a EU regulace .

Priklad LPBT

=+, Provenge — autologni mononuklearni burky
z periferni krve aktivované PAP-GM-CSF, urcené
pro lécbu metastatického, kastrat rezistentniho
karcinomu prostaty

», Podstatna manipulace
f,27. 6. 2013 pozitivni stanovisko CHMP
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Priklad, co neni LPBT

%, Transplantace Langerhansovych ostruvku

", Neni podstatna manipulace, pouzity ve stejné
zakladni funkci
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Tkanoveé inzenyrstvi

~, K obnové, oprave nebo nahrazeni lidskych tkani

%, Bunky jsou upravené (podstatné manipulovany nebo
nejsou urceny k pouziti ve stejné zakladni funkci)

%, Vzdy musi obsahovat bunky nebo tkané lidského
nebo zvireciho puvodu (zZivotaschopné nebo
nezivotaschopné)
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Priklad TI

<, MACI - charakterizované autologni kultivované
chondrocyty nasazené na matrici

=, Upravené bunky (podstatna manipulace — kultivace)
f,27.6.2013 registrace v EU
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Priklad, co neni Tl

%, Autologni kolagen derivovany z lidské tukové tkané
=, Neobsahuje bunky
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Genova terapie

~, Rekombinantni nukleova kyselina (rNA)

-, K regulaci, opravé, vyméneé, doplnéni nebo
odstranéni genetické sekvence,

% U¢inek se vztazen pfimo na sekvenci rNA nebo
na produkt genetické exprese této sekvence

», Vakciny (proti infekénim onemocnénim) jsou vynaty
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Type of drug substances in

GTMPs (recombinant) Examples

(a) recombinant - oligonucleotides (of biological origin)

nucleic acid _ pl:‘:‘i:dﬂhl; lated with synthetic deli t
—n or formu s ic delivery systems
sequence(s) such as lipids, polymers and/or peptide ligands
- replication-deficient
(b) genetically modified - replication-competent
virus{es) - conditionally replication-competent

— e.g. retrovirus, adenovirus, adeno-associated virus,
herpes simplex, vaccinia virus

(c) genetically

modified S Mycobacterium bovis (BCG), Shigella, Clostridia
. . ) — genetically modified e.g. by plasmids
microorganism(s) -

) < - autologous, allogeneic, xenogeneic
(d) uegdegf;ll? | 4 _4 - primary cells or stable cell lines
moditied cells «. — genetically modified by one of the products
? 4 described above
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Priklad LPGT

", Glybera - varianta LPLS**’* lidského genu
pro lipoproteinovou lipazu (LPL) ve vektoru

> Pro |Iécbu familiarniho deficitu lipoproteinové lipazy
», Registrace v EU 25. 10. 2012
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Priklad, co neni GT

+, Adenovirovy vektor odvozeny z adenoviru ChAd3
exprimujici NS region HCV

~, Urcen k lécbé HCV a HCV indukovaného
hepatocelularniho karcinomu

, Jedna se o vakcinu pro Iécbu infekéniho onemocnéni
— mimo LPMT
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LPMT kombinovany se zdravotnickym
prostredkem

"+, Jeho nedilnou soucasti je ZP

A

%, Jeho bunécna nebo tkanova ¢ast musi obsahovat
zivotaschopné bunky nebo tkané

NEBO
%,V pripadé nezivotaschopnych bunék je jejich ucinek
hlavni (ve srovnani se ZP)
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LPMT kombinovany se zdravotnickym
prostredkem - priklad

%, MISC z tukové tkané v kombinaci s beta-trikalcium
fosfatem

%, Lécba kostnich defektU

%, Kultivované bunky + ZP (trikalcium fosfat je integralni
soucasti ZP)
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