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Plvodni text kapitoly 5

= Nakup vychozich latek je dllezitd ¢innost, jez vyzaduje, aby
prislusni pracovnici presné a dukladné znali své dodavatele.
(5.25)

%, Vychozi latky se maji nakupovat pouze od schvalenych
dodavatelll a vyrobcl, uvedenych v pfislusnych specifikacich,
a kde je to mozné primo od vyrobcu. Doporucuje se projednat
s dodavateli specifikace jakosti pro vychozi latky, stanovené
jejich vyrobci. Je prospésné, projednaji-li se s vyrobcem i s
dodavatelem vsechna hlediska vyroby i kontroly prislusné
vychozi latky, v€etné pozadavkl na zachazeni s nimi, na jejich
znaceni a obaly a postupy pri reklamacich a prfi zamitani
nevyhovujicich dodavek. (5.26)
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Kapitola 5, odstavce 27 — 30 (platné od 1.3.2015)

Obecné pozadavky na vybér, schvalovani a hodnoceni
dodavatelu LL a PL

%, VWybér, zpusobilost, schvaleni a udrzovani dodavatelu
vychozich surovin a nakup a prijem - soucasti
farmaceutického systému jakosti, jsou dokumentovany

% Uroven dohledu odpovida rizikim pfedstavovanym
jednotlivymi surovinami; v Uvahu se bere jejich zdroj,
vyrobni postupy, slozitost dodavatelského retézce a
finalni vyuziti

=, Ke kazdému schvaleni dodavatele/suroviny jsou ulozeny
podpurné dokumenty
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Kapitola 5, odstavce 27 — 30 (platné od 1.3.2015)
Obecné pozadavky na vybér, schvalovani a hodnoceni
dodavatell LL a PL

», Pracovnici maji mit aktualni znalosti o dodavatelich,
dodavatelském retézci a o rizicich s nimi spjatych

» Pokud je to mozné, maji byt vychozi suroviny nakupovany
primo od jejich vyrobce

%+, Jakostni pozadavky na vychozi suroviny stanovené vyrobcem
maji byt prodiskutovany a odsouhlaseny dodavateli

%, Prislusné aspekty vyroby, zkouseni a kontroly, vCetnée
manipulace, znaceni, baleni a distribu¢nich pozadavkd,
postupl na reklamace, stahovani a zamitnuti, maji byt
zdokumentovany ve formalni smlouvé nebo specifikaci.
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Lécive latky

=, Zakon o |lécCivech, § 64, pism. |):

Vyrobce |éCivych pfipravkl je povinen pouzivat jako vychozi suroviny
pro vyrobu humanniho |écivého pripravku jen lécivé latky, které byly
vyrobeny v souladu se spravnou vyrobni praxi pro |éCivé latky a byly
distribuovany v souladu se spravnou distribucni praxi pro léCivé latky;
... za timto ucelem oveéri vyrobce humanniho léCivého pripravku, zda
vyrobci a distributofri |éCivych latek dodrzuji spravnou vyrobni praxi pro
|éCivé latky a spravnou distribucni praxi pro lécivé latky provedenim
auditl v mistech vyroby a distribuce IéCivych |atek; toto ovéreni muize
provést i prostfednictvim jim povérené osoby, pricemz jeho
odpovédnost zUstava nedotéena.

*, Platnost od 2.4.2013
, Pokuta za nedodrzeni: az 2 mil. K¢
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Lécive latky

%, Zakon o lécivech, § 64 pism. o)

Vyrobce |écCivych pfipravkl je v pripadé humannich [|écivych
pripravkd povinen ovérit, zda jsou vyrobci, dovozci a distributofi,
od nichz ziskava |écivé latky, zaregistrovani u prislusného organu
clenského statu, v némz jsou usazeni.

» Pro dovoz LL plati dalsi ustanoveni zakona - § 69a a 70
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Kapitola 5
Vybeér, schvalovani a hodnoceni dodavatelu LL

= Ma byt prokazana sledovatelnost dodavatelského retézce a
maji byt formalné posuzovana a periodicky ovérovana
souvisejici rizika.

s Maji byt prijata odpovidajici opatfeni k omezeni rizik
souvisejicich s kvalitou |écCivé latky.

*, Dodavatelsky retézec a zaznamy o sledovatelnosti pro kazdou
|éCivou latku (vEetné vychozich materiadl pro [éCivé latky) maiji
byt dostupné a archivované vyrobcem nebo dovozcem
|éCivych pripravkl se sidlem v EHP
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Kapitola 5
Vybér, schvalovani a hodnoceni dodavatelu LL

~

Maji byt provadény audity u vyrobcl a distributoru Iécivych
latek, aby bylo potvrzeno, ze splnuji prislusné pozadavky
spravné vyrobni praxe a spravné distribucni praxe (viz

O

0

pfednasku Z. Durdikové).

Vyrobce ovéri shodu s pozadavky bud sam, nebo
prostrednictvim jim povérené osoby, se kterou uzavre
smlouvu. Smlouva by méla odpovidat pozadavkim kapitoly 7
— Externé zajiStované c¢innosti.

(U veterinarnich IéCivych pripravki zavisi provedeni auditu na
vyhodnoceni rizik.)
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Kapitola 5

Vybér, schvalovani a hodnoceni dodavatelu LL
=, Provadéné audity maji mit odpovidajici délku a rozsah k zajisténi
celkového a jasného posouzeni Urovné spravneé vyrobni praxe

= Ma se zvazit moznost krizové kontaminace ostatnimi materialy v
misté vyroby.

s, Zprava ma uvadét, co bylo v prabéhu auditu udélano a vidéno, a ma
jasné identifikovat nedostatky. Maji byt realizovana jakakoliv
pozadovana napravna a preventivni opatreni.

=, Nasledné audity se maji provadeét v intervalech urcenych na zakladé
fizeni rizik pro jakost, tak aby bylo zajiSténo udrZeni standardl a
trvalé pouzivani schvaleného dodavatelského retézce.
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Pomocné latky

%, Zakon o |écCivech, § 64, pism. m):

Vyrobce |écivych pripravkl je povinen pouzivat pri vyrobé
humanniho |écCivého pripravku jen takové pomocné latky,
které jsou vhodné podle nalezité spravné vyrobni praxe
zjiSténé na zakladé posouzeni rizika v souladu s prislusSnymi
pokyny Komise; pri posuzovani rizika se zohledni pozadavky
podle jinych vhodnych systému jakosti, jakoz i pUvod a
zamyslené pouziti pomocnych latek a drivéjsi vyskyt zavad v
jakosti, pricemz vyrobce zajisti, aby byla takto zjisténa
spravna vyrobni praxe uplatnovana; o prijatych opatrenich
vede vyrobce dokumentaci.
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Kapitola 5

Vybér, hodnoceni a schvalovani dodavatelu PL

=, Pomocné latky a dodavatelé pomocnych latek maji
byt vhodné kontrolovani na zakladé formalizovaného
posouzeni rizik pro jakost v souladu s pokynem
Evropské komise ,Pokyny k formalizovanému
posouzeni rizika pro zajisténi nalezité spravné vyrobni
praxe u pomocnych latek humannich Ilécivych
pripravka”.
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Pokyny k formalizovanému posouzeni rizika pro zajisténi
spravné vyrobni praxe u pomocnych latek humannich
léCivych pripravk

)

okument schvalen, EC pripravuje preklady

Q

D
Bude vydano v Ufednim véstniku
P

Q

latnost 12 mésicl od vydani

Q

Pokyny se nevztahuji na latky pridané s cilem stabilizovat
ucinné latky, které nemohou existovat samostatne.
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Pokyny k formalizovanému posouzeni rizika pro
zajisténi spravné vyrobni praxe u pomocnych latek
humannich lécivych pripravku

Zjisténi rizikového profilu pomocné latky

2. Definice a zdokumentovani prvkd obsazenych v dokumentu
Eudralex, svazek 4, o kterych se vyrobce domniva, ze by mély
byt zavedeny pro kontrolu a zachovani jakosti dané pomocné
latky

3. Diferencni analyza (gap analysis) spravné praxe stanovené

analyzou rizik v porovnani s cinnostmi a schopnostmi vyrobce
pomocné latky

4. Prubéiné prezkoumani rizik
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1. Zjisténi rizikového profilu pomocné latky

%, Posouzeni rizik v oblasti jakosti, bezpecnosti a funkce
kazdé pomocné latky od kazdého vyrobce

=, Klasifikace dané pomocné latky - napriklad jako latky s
nizkym, strednim nebo vysokym rizikem

, Pouzivat nastroje pro rizeni rizik souvisejicich s jakosti,
napr. uvedené v dokumentu Eudralex, svazek 4, cast lll,
ICH Q9 (VYR-32, Doplnék 20)

, Identifikovat rizika v oblasti jakosti, bezpecCnosti a funkce
kazdé pomocné latky jiz od jejiho zdroje — zivocisSného,
mineralniho, rostlinného, syntetického atd. — az po jeji
pouziti v konecné |ékové forme.
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Zjisténi rizikového profilu pomocné latky

Oblast jakosti a bezpecCnosti

QEENORORG

QNQ

QEQRORG

Transmisivni spongiformni encefalopatie
Potencial pro virovou kontaminaci

Potencial pro mikrobiologickou kontaminaci nebo kontaminaci
endotoxiny/pyrogeny

Potencial obecné pro pritomnost jakékoli necistoty pochazejici ze surovin,
jako jsou aflatoxiny nebo pesticidy, nebo necistoty vznikajici béhem
procesu a poté prenesené, jako jsou zbytkova rozpoustédla a katalyzatory

Zajisténi sterility u pomocnych latek prohlasenych za sterilni

Potenciadl pro prfitomnost jakékoli neclistoty prenesené z jinych proces
(bez dedikovaného zarizeni)

Kontrola prostiedi a podminky skladovani/prepravy
Slozitost dodavatelského retézce

Stabilita pomocné latky

Dlkazy o neporusenosti baleni
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1. Zjisténi rizikového profilu pomocné latky

Pouziti a funkce pomocné latky

Lékova forma a pouziti IéCivého pripravku obsahujiciho danou pomocnou
latku

Funkce pomocné latky v pripravku, napf. jako mazadlo v tabletach nebo
jako konzervant v tekutém pripravku atd.

Podil dané pomocné latky na slozeni léCivého pripravku
Denni prijem dané pomocné latky u pacienta

Veskeré znamé zavady v jakosti / pfipady falSovani ve spolecnosti, a to jak
na globalni, tak na lokalni Urovni, které se tykaji dané pomocné latky

Skutecnost, zda se jedna o kompozitni pomocnou latku

Znamy nebo potencialni dopad na kritické kvalitativni vlastnosti |éCivého
pripravku

Dalsi faktory, které byly zjistény nebo o nichzZ je znamo, ze maji vyznam pro
zajisténi bezpecnosti pacient(

Q

Q

QNQNQ

QNQ

Q
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2. Definice a zdokumentovani prvkl obsazenych

v dokumentu Eudralex, svazek 4...
... 0 kterych se vyrobce domniva, ze by mély byt zavedeny pro
kontrolu a zachovani jakosti dané pomocné latky, napr.

Doplnék 1

&) ) )
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Definice a zdokumentovani prvki obsazenych

v dokumentu Eudralex, svazek 4...

Minimalné by mély byt obsazeny nasledujici prvky:

QIO BENONORG

QRO

()

Zavedeni a pouzivani uc¢inného farmaceutického systému jakosti
Dostatecny pocet zpusobilych a kvalifikovanych pracovnik

Definice pracovni ndplné fidicich a kontrolnich pracovnik( odpovédnych za
cinnosti v oblasti vyroby a jakosti

Vzdélavaci programy pro vSechny zaméstnance zapojené do Cinnosti v
oblasti vyroby a jakosti

Vzdélavaci programy tykajici se zdravi, hygieny a odévu, které byly
shledany nezbytnymi pro zamysleny provoz

Zajisténi a udrzba prostor a vybaveni vhodnych pro zamysleny provoz

Dokumentacni systém (systémy) pro vsechny postupy a specifikace pro
rizné operace souvisejici s vyrobou a jakosti

Systémy kddovani a identifikace vychozich surovin, meziprodukt(
a pomocnych latek, aby se umoznila Uplna sledovatelnost
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Definice a zdokumentovani prvki obsazenych

v dokumentu Eudralex, svazek 4...

0]

0]

0]

Q

)

QNQNQ

© 2012

Program kvalifikace dodavatell

Systém pro kontrolu jakosti pomocné latky a odpovédna osoba pro
uvolnovani sarzi nezavisla na vyrobé

Uchovavani zaznamU pro vstupni suroviny a pomocné latky

a uchovavani vzorki pomocnych latek po dobu pozadovanou v
dokumentu Eudralex, svazek 4, cast Il

Systémy k zajisténi toho, ze cinnosti provadéné externé se ridi
pisemnou smlouvou

Fungovani ucinného systému, v jehoz ramci se prezkoumavaji
stiznosti a pomocné latky mohou byt stazeny

Systém rizeni zmén a rizeni odchylek
Program vnitrni kontroly
Kontroly prostredi a podminky skladovani
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3.

0

0

~

Diferencni analyza

Udaje/dlkazy na podporu diferenéni analyzy by mély byt
ziskany prostrednictvim auditu nebo z informaci od vyrobce
pomocné latky

Mély by se zvazit certifikace systému jakosti a/nebo spravné
vyrobni praxe u vyrobce pomocné latky a normy, podle
kterych byly certifikaty téchto systému udéleny, jelikoz takova
certifikace mulze spliovat prislusné pozadavky (ISO 9001,
HACCP...)

Meéely by byt zdokumentovany zjisténé rozdily mezi
pozadovanou spravnou vyrobni praxi a cinnostmi
a schopnostmi vyrobce pomocné latky.

© 2012 STATN{USTAV PRO KONTROLU LECIV 03.02.2015



f 7 VYCHOZi SUROVINY VE VYROBE HUMANNICH LECIVYCH PRIPRAVKU 22
®

3. Diferencni analyza

%, Vyrobce by navic mél provést dalsi posouzeni rizik s cilem urcit
rizikovy profil, napriklad riziko nizké, stredni nebo vysoké, pro
uvedeného vyrobce pomocné latky. K tomuto ucelu by se mél
pouzit dokument Eudralex, svazek 4, cast Ill, ICH Q9.

» Vyrobce by mél mit radu strategii poCinaje prijatelnosti skrze
kontroly az po nepfijatelnost pro rizné rizikové profily a na

jejich zakladé by meéla byt zavedena kontrolni strategie,
napriklad audit, ziskavani dokumentud a zkouseni.
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4. Prubézné prezkoumani rizik
Jakmile byla urcena nalezita spravna vyrobni praxe pro danou
pomocnou latku a rizikovy profil vyrobce pomocné latky, mélo by

byt provddéno prUbézné prezkoumani rizik prostrednictvim
mechanismd, jako je:

s Pocet zavad souvisejicich se Sarzemi ziskané pomocné latky
~ Typ/zédvainost téchto zavad
s Sledovéani a analyza trendU jakosti pomocné latky

%, Ztrata prislusného certifikatu systému jakosti a/nebo spravné
vyrobni praxe vyrobcem pomocné latky
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4. Prubézné prezkoumani rizik
%, Sledovani trendl v oblasti kvalitativnich vlastnosti [éCivych

pripravkl; to bude zaviset na povaze a Uloze pomocné latky

» Pozorované organizacni, procedurdlni nebo technické/
procesni zmeny u vyrobce pomocné latky

%, Audit / opétovny audit vyrobce pomocné latky
», Dotazniky

Na zdkladé vysledkl prezkoumani rizika by méla byt zavedend
kontrolni strategie v pripadé potreby prezkoumana a revidovana
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Dékujeme za pozornost

STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV
Srobarova 48, 100 41 Praha 10

tel.: +420 272 185 111

fax: +420 271 732 377

e-mail: posta@sukl.cz
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