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Pokyn KLH-19 verze 2

=, Nahradi pokyn KLH-19 verze 1

s, Aktualizace pozadavku na farmaceutickou ¢ast dokumentace
— Nafrizeni EU ¢. 536/2014
— Aktualizované pokyny Evropské |ékové agentury

%, Dostupnost na strankach SUKL — koncem roku 2018
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Nejcastéjsi nedostatky

=, Format dokumentace

%, Pravodni dopis, formuldr zadosti

%, Srovnavaci tabulky, dotaznik SUKL

=, Pouziti registrovanych lécCivych pfipravku v KH

=, Prodluzovani doby pouzitelnosti |éCivych pripravku
=, Analytické certifikaty

=, SVP doklady

%, Stitky

s, Zavazna sdéleni
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Format dokumentace

%, dokumentace musi byt ve strukturované forme (CTD format)

=, jednotlivé soubory musi byt jasné pojmenovany

—

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV

12, Prehled vsech probibajicich KH

15 Povoleni k vyrobe pro vyrobce v EU

2 )17 Problaseni kvalfikovane osoby dovozcd
)18 Reprezentativni certifikat analyzy

10. Form. Informovany souhlas Informace pro pacienty

11, Souhen protokolu v €
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Format dokumentace
=, Nejcastéjsi nedostatky
— Spatna Citelnost naskenovanych dokumentu

— naskenované stranky maji odliSnou orientaci

— vlastni Cislovani kazdé kapitoly misto Cislovani celého
dokumentu nebo zcela chybéjici Cislovani stranek

— kapitoly nejsou v jednom dokumentu, ale kazda ve své
slozce

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Pruvodni dopis

Do pruvodniho dopisu je vhodné uvést informace, které
jinde v dokumentaci nejsou, a pritom jsou podstatné
pro posouzeni.

e Strucna informace o studii/pouzité medikaci

e [nformace o nehodnocenych pripravcich

e Doplnujici informace k IMPD

e Stitky — vysvétleni chybéjicich informaci/kéd(i/specifik

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Formular zadosti

11Cist peclivé vysvétlivky k jednotlivym bodim formulare
zadosti!!
Informace o pripravku

— Neregistrované pripravky — v casti D.2.1 se uvede ,NO“ a dal se
pokracCuje primo na c¢ast D.2.3

— D.2.1 —registrovaneé pripravky (jméno, drZitel, reg. &islo, event.
modifikace, zemé puvodu)

— D.2.2. —registrované pripravky definované IécCivou latkou/ATC
kddem/dle mistni praxe — pouze v pfipadé, Ze jsou odebirany z
ceského trhu

NENI MOZNE, ABY BYLA VYPLNENA CAST D.2.1 A SOUCASNE D.2.2

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Formular zadosti

Informace o dovozci/o misté propousténi pripravku

— D.9.1 — nemodifikované registrované pripravky z EU, znacené v
lékarne
— D.9.2. — vSechny ostatni pripravky (neregistrované/registrované

modifikované/dovazené ze zemi MRA ¢i ICH/znacené
vyrobcem)

NENI MOZNE, ABY BYL JEDEN PRIPRAVEK UVEDEN SOUCASNE V
BODE D.9.1 AD.9.2

OVSEM NEKTERE PRIPRAVKY MOHOU BYT UVEDENY V BODE D.9.1 A
JINEV D.9.2

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Srovnavaci tabulky — Pokyn KLH-20 verze 5

%, priloha €. 1 - dotaznik SUKL

Byl testovany lééivy pripravek jiz dfive pouzit v KH v Ceské republice?
Pokud ANO, uvedte identifikaci studie (EudraCT number, sp.zn SUKL) + pliloZte dokumenty dle pfilohy &. 5.

, prilohac. 5
— prohlaseni zadavatele, zda doslo ke zménam ve farmaceutické
dokumentaci oproti drive schvalené verzi (formula 1)

e pokud doslo ke zménam: souhrn vSech zmeén (napf. formou
srovnavaci tabulky)

nebo

e pokud nedoslo ke zménam: seznam vyrobcu + SVP, specifikace,
doba pouzitelnosti (event. schvaleny plan prodluzovéani) + podminky
uchovavani pro |éCivou latku, 1éCivy pripravek a placebo (formulsi 2)

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Srovnavaci tabulky

odkaz na jiz posouzené studie/ podstatné dopliky

Nenahraditelna funkce, urychluji posouzeni

=, V pripadé vétSiho mnozstvi zmén v IMPD (,,full update”) je nutné dodat

— srovnavaci tabulku, ktera zahrnuje vSechny zmény, které byly v
dokumentaci provedeny oproti posledni schvalené verzi

nebo
— novou verzi IMPD s vyznaenymi zménami (napf. pomoci revizi)

Strucné informace ve formulari zadosti pro podstatny doplnék nejsou
postacujici, obzvlasté kdyz jsou uvedeny pouze , dulezité” (dle zadavatele)
zmeény. Neni ucelem doplnkd, aby musel posuzovatel projit a posoudit celé

nove IMPD

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Registrované pripravky

(hodnocené i srovnavaci)

=, Uznavané jsou registrace ze zemi EU/EHP, MRA a ICH
— MRA (Mutual Recognition Agreement): Australie, Novy Zéland, Kanada, Svycarsko, Izrael
— ICH (International Conference of Harmonisation): USA, Japonsko, Kanada, Svycarsko

Q

Predklada se origindlni SPC ze zemé, odkud bude pfipravek odebiran (bod
D.2.1.2 formulare zadosti), spolecné s jeho prekladem do anglictiny nebo
cestiny, ne Ceské nebo anglické SPC

Q

Vidy musi byt uvedena informace, kdo je odpovédny za znaceni pripravku
pro ucely daného klinického hodnoceni

— za znaceni odpovida lékarna nalezejici k danému centru — neni nutné predkladat zadné
dalsi dokumenty

— za znaceni odpovida urcity vyrobce — je nutné navic predlozit odpovidajici doklady SVP

%, V pripadé modifikace nutno uvést rozsah zmén oproti registraci + dodat
dokumentaci + uvést do bodu D.9.2 formulare zadosti misto propousténi

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Registrované pripravky

=~ V pripadé pouziti registrovaného pripravku dovazeného ze
zemi MRA ¢i ICH (napft. USA, Kanada) se predklada:

— SPC z dané zemé ¢i ekvivalent k tomuto dokumentu + event. preklad

— informace o tom, kdo provede znaceni pro ucely tohoto KH + prislusné
doklady SVP, pokud znaceni neprovede |ékarna

— povoleni k dovozu a/nebo SVP certifikat v rozsahu dovozu pro dovozce
(musi byt uveden ve formulari zadosti)

— pripravek se musi uvést do bodu D.9.2 ve formuldri zadosti (i kdyby se
jednalo o nemodifikovany pripravek!)

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Nehodnocené lécivé pripravky (NIMP)

(standardni lécba, zachranna lécba...)

~

~

Q

Q

Q

Q

Mélo by se jednat o registrované pripravky, primarné odebirané z ceského
trhu

Uznavané jsou registrace ze zemi EU/EHP, MRA a ICH

— MRA (Mutual Recognition Agreement): Australie, Novy Zéland, Kanada, Svycarsko, Izrael
— ICH (International Conference of Harmonisation): USA, Japonsko, Kanada, Svycarsko

Ve vyjimeclnych pripadech lze pouzit i prfipravky registrované ve tretich
zemich, pak je ale nutno dodat dokumentaci

Predklada se originalni SPC ze zemé, odkud bude pripravek odebiran,
spole¢né s jeho prekladem do anglictiny nebo cestiny, ne Ceské nebo
anglické SPC

Neuvadi se do formulare zadosti

Znaceni nepodléha pozadavkim dle Annexu 13, ale zadavatel odpovida za
to, ze s pripravkem bude nakladano spravneée

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Samostatné prodluzovani doby pouzitelnosti:
%, stabilitni plan
— musi probéhnout studie za zrychlenych podminek
— jakékoliv prodlouzeni doby pouzitelnosti je nutné nasledné ovéfit realnymi
vysledky stabilitni studie
%, plan prodluzovani
— prodlouzeni je mozné na ctyrnasobek doby dolozené zrychlenou stabilitni studii
(na maximalni dobu pouzitelnosti 12 mésict)
— doba pouzitelnosti nad 12 mésicl — vysledky ze stabilitni studie za dlouhodobych
podminek (min. 6 mési¢ni) + max. 12 mésicu
%, zadvazek zadavatele, Ze bude SUKL okam?Zité informovat v pfipadé
jakychkoliv odchylek ¢i hodnot mimo specifikacni limity

11! Pokud neni v dokumentaci jasné uvedeno, ze prodluzovani doby
pouzitelnosti bude probihat bez predkladani doplrika, je nutné vidy
predkladat zadost o prodlouzeni doby pouzitelnosti formou podstatnych
doplnktl (substantial amendments) !!!

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Analytické certifikaty

~ Obecné neni nutné, aby byly soucasti inicialniho podani
analytické certifikaty pro konkrétni sarze |écCivého pripravku,
které budou pouzity v rdmci KH v Ceské republice

— Pokud jsou k dispozici - predlozit

— Pokud nejsou k dispozici, je mozné studii schvalit i bez nich - zalezi na
posuzovateli a posuzované dokumentaci
— posuzovatel si je vyzada v rdmci pfipominek

— informace v IMPD budou dostatec¢né (napf. vysledky reprezentativnich Sarzi) a pak
je mozné studii schvalit i bez konkrétnich analytickych certifikatd

Analytické certifikaty novych Sarzi je nutné predkladat formou
doplnku pouze v pripadech, kdy to bylo vyzadano
posuzovatelem

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018



‘ ® ; SO KL NEDOSTATKY V PREDKLADANE FARMACEUTICKE DOKUMENTACI 16

Doklady Spravné vyrobni praxe (SVP)

~ 3 typy dokument

— Povoleni k vyrobé (Manufacturer‘s Authorisation) i Povoleni k dovozu
(Importer‘s Authorisation)
— SVP certifikat (GMP Certificate)

— Prohlaseni kvalifikované osoby (QP Declaration)
%, Predkladaji se pouze pro mista podilejici se na vyrobé neregistrovaného

lé¢ivého pripravku/placeba (ne lécCivé latky), ovsem predkladaji se pro
vSechna vyrobni mista (vyroba, baleni, testovani, Stitkovani, dovoz)

% Musi byt vydané pro hodnocené IéCivé pripravky = investigational
medicinal products

Pozadavky shrnuty v pokynu SUKL KLH-12 verze 3

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Doklady Spravné vyrobni praxe (SVP)

~

Q

Q

Q

Misto odpovedné za propousténi pripravkl (misto/a uvedené/a ve

formulari zadosti v D.9.2)

Povoleni k vyrobé (Manufacturer’s Authorisation) ¢i Povoleni k dovozu (Importer’s
Authorisation), ev. SVP certifikat (GMP Certificate) vdaném rozsahu

Mista vyroby/baleni/testovani v EU

Povoleni k vyrobé (Manufacturer’s Authorisation) nebo SVP certifikat (GMP
Certificate)

Mista vyroby/baleni/testovani mimo Uzemi EU

Prohlaseni kvalifikované osoby (QP Declaration) z mista odpovédného za
propousténi/dovoz

Kopie originadlu + certifikovany pfeklad do CJ/AJ, obecné ne star$i neZ 3
roky

© 2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV 30.10.2018
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Stitky — pozadavky/casté nedostatky

s, Rozsah informaci na Sstitcich je dan pokynem VYR-32
doplnék 13 verze 1

(Tento pokyn je prekladem The Rules Governing Medicinal Products in the
European Union, Volume 4, EU Guidelines to Good Manufacturing Practice, Annex
13, Investigational Medicinal Products)

., Informace v cestiné

=, Navrhy pro vnitrni i vnéjsi obal

=, Navrhy pro srovnavaci i hodnoceny pripravek, véetné
placeba

%, Chybéjici vysvetlivky k internim kédum

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Stitky — pozadavky/¢asté nedostatky

%, Zduvodnéni chybéjicich informaci (napt. tel. kontakt je uveden
na pacientské karté, pouziti validovaného IVRS)

s, Chybeéjici informace o tom, kdo provede znaceni (¢asto chybi
pro srovnavaci pripravky)

s, Chybéjici prvni stranky bookletu s obecnymi informacemi
s, Chybéjici doplnkoveé stitky

=, Necitelnost

%, Navrhy stitkU pusobici pouze jako preklad

111Stitky se posuzuji aZ pro studie podané po 1.1.2013, dopliiky se zménami
Stitkd pro drive schvdlené studie nejsou nutné!!!

© 2018 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 7.11.2018
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Zavazna sdéleni

Zavazna sdéleni lze vyuzivat pouze ve vyjimecnych pripadech,
rozhodné se nejedna o bézny postup v pripadée pretrvavajicich
nedostatkU.

I11Zavazna sdéleni jsou od toho, aby byla plnéna!!!

I11IKdyz se zadavatel zavaze, ze néco zméni, opravi,
doplni...neni mozné, aby v ramci doplnku opét podal
neopravené IMPD!!!
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