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Uvod - co je registrace

0 Proces, pti kterém piislugné regulaéni autority (napt. SUKL,
EMA, FDA) hodnoti:
= kvalitu (vyrobni postupy, slozeni, stabilita),
= bezpecnost (toxikologie, nezadouci ucinky),
= (cinnost (klinické studie).
O Cilem je zajistit, aby se na trh dostaly jen pfipravky s
priznivym pomeérem prinosu a rizika.
O Vysledek: rozhodnuti o registraci (marketing authorisation).
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EU legislativa
-

U Vydavéa Evropska komise

O Nafizeni EU — pfimé zavaznost pro vSechny Clenské staty.
= Nafizeni (ES) ¢. 726/2004 — centralizovana registrace.
= Nafizeni (EU) 2022/123 (pro klinicka hodnoceni)

O Smérnice EU — musi byt implementovany do narodniho prava
= 2001/83/ES tykajicim se humannich IéCivych pfipravkud

O Novy legislativni navrh (2023): V reakci na potfeby soucasnosti byl Evropskou
komisi v dubnu 2023 pfijat navrh nové smérnice a nafizeni, které nahradi starsi
obecnou legislativu v oblasti 1éCivych pfipravkd.

EMA (European Medicine Agency)

- ___________________________________
O Role EMA v EU

= Koordinace hodnoceni a dohledu nad IéCivy v EU.
= Zajisténi jednotného védeckého posuzovani a farmakovigilance.
Q Hlavni Cinnosti
= Centralizovana registrace IéCiv — jedno rozhodnuti platné ve vSech Clenskych
statech EU.
= Farmakovigilance — sledovani bezpecnosti 1&Civ po registraci, fizeni rizik.
= Hodnoceni |éCiv pro vzacna onemocnéni (orphan drugs).
= Podpora vyvoje |éCiv — védecké poradenstvi pro farmaceutické firmy.
= Koordinace klinickych hodnoceni (v ramci EU portalu a databaze podle
narizeni 536/2014).
O Struktura a spoluprace
= EMA sidli v Amsterdamu.
= Spolupréace s narodnimi autoritami, védeckymi pracovisti a pacientskymi
organizacemi
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CMDh (Coordination Group for MRP/DCP - human)

H !!oor!!lnacnl s!uplna pri EVI’ODSEG Eom|3|.

O Resi otazky spojené s DCP (decentralised procedures) a
MRP (mutual recognition)
A Cleny jsou zastupci narodnich autorit vSech ¢lenskych statd
EU.
Q Ukoly:
= koordinace,
= sjednocovani rozhodovaci praxe,
= gspole¢na doporuceni (refferal)
d Vyznam:
= stejné podminky registrace ve vSech statech
= urychleni hodnoceni
= mensi z4téZ pro autority [= Reciinmes

Narodni legislativa

U Transpozice EU smérnic do Ceského pravniho radu.
O Regulagni organ: SUKL

= registrace

= farmakovigilance

= dozor
U Narodni pozadavky

= cenova a Uhradova rozhodnuti

= Kklasifikace pro vydej (volné prodejné/na recept)

ﬁ Reclinmecd
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Narodni legislativa

O Z&kon €. 378/2007 Sb., o IéCivech.
= Registrace, vyroba, distribuce a vydej |E€Civ.
= Povinnosti drziteld rozhodnuti o registraci.
= Farmakovigilance a hlaseni nezadoucich Uc¢inku

O Na néj navazujici vyhlasky
= vyhlaska o vyrobé a distribuci, o klinickych hodnocenich, o
farmakovigilanci.
= detailni pozadavky na procesy a dokumentaci

rl Reclinmecd

Pokyny SUKL
e —

U Pokyny nejsou pravne zavazné, ale predstavuji odborny vyklad.
O Umoznuji sjednoceni postupl pfi pfipravé dokumentace a komunikaci s
narodni autoritou
a Typy pokynu
= Pokyny k registraci IéCivych pfipravkl (obsah zadosti, pozadované
formaty, elektronické podani). )
= Pokyny pro farmakovigilanci (hlaSeni NU, Periodic Safety Update
Reports).
= Pokyny pro texty a mock-upy (SmPC, PIL, oznagovani obal().
= Pokyny k cenam a Uhradam (ve spolupraci s MZ a zdravotnimi
pojist’ovnami).

rl Reclinmecd
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Pokyny SUKL

U Prakticky vyznam

= UlehCuji pfipravu zadosti o registraci a zmeny registrace.
Pomahaji drziteldm rozhodnuti o registraci vyhnout se chybam.
= Zajist'uji transparentnost a predvidatelnost postupt SUKL.

U Dostupnost

= Vefejné dostupné na webu SUKL (www.sukl.cz).
= Pravidelné aktualizované dle zmén legislativy EU i CR.

l: Reclinmecd

Co je lécivy pripravek
-

U Definice dle legislativy:

Latka nebo kombinace latek urCena k IéCeni nebo prevenci
nemoci u lidi.

Pouziva se k diagnostice nebo k ovlivnéni fyziologickych
funkci.

U Priklady: tablety, injekce, sirupy, vakciny.

l: Reclinmecd
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Lécivy pripravek vs. zdravotnicky prostredek

O LécCivy pripravek: ucinek je dosazen farmakologicky,
imunologicky nebo metabolicky.
O Zdravotnicky prostfedek: primarni ucinek je fyzikalni nebo
mechanicky (napf. implantat, obvaz, diagnosticky test).
O Priklad rozdilu:
Inzulinova injekce = |&Civy pripravek.
Inzulinové pero = zdravotnicky prostredek
U Kombinované pfipravky — LP + ZP
Syrup na kaSel + I1ziCka na davkovani

l: Reclinmecd

Typy registraénich procedur

U centralised procedure (CP) - applications are made directly to the European
Medicines Agency (EMA) and lead to the granting of a European marketing
authorisation by the Commission which is binding in all Member States.

U decentralised procedure (DCP) - an application for the marketing authorisation of a
medicinal product is submitted simultaneously in several Member States,

O mutual recognition procedure (MRP) - based on the principle of recognition of an
already existing national marketing authorisation by one or more Member States.

U national (NP) - valid in one Member State only, through national agency

U repeat use (RUP)
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Registracni strategie

U zavisina :
= marketingova strategie spole¢nosti (v kterych statech EU chce obchodovat)
= typ pfipravku
= Kkvalita registracni dokumentace
= pravni zaklad zadosti
= |egislativa dané zemé a narodni pozadavky

U typ pfipravku
= pfipravky povinné registrované CP
= generika/WEU - schvélené indikace v jednotlivych statech

U kvalita registracni dokumentace
= nutnost aktualizace — néklady spojené s podanim zadosti o zmény v registracich
= rdzné naroky na validace, odkazy na lékopisy, povolené/zakazané latky atd.

Pravni zaklad zadosti

|
O Typy pravnich zékladl dle smérnice 2001/83/EC:

= PIna zadost (8.3.i) — kompletni preklinicka a klinicka data

= Generikum (10.1) — bioekvivalen¢ni studie misto klinického programu

= Hybridni zadost (10.3) — ¢astecné vlastni data + literatura

= Well-established use (10a) — bibliograficka zadost, podpora literaturou

= Informed consent (10c) — odkaz na jiz schvélenou dokumentaci jiného MAH

U Dopad na obsah:
= Rozsah pozadovanych studii (preklinickych/klinickych)
= Nutnost pfedkladani bibliografie vs. plnych dat
= Rozsah administrativnich dokument(

U Strategicky vyznam:
= Krat8i/ delsi ¢as hodnoceni
= Niz8i / vy$si néklady na vyvoj
= Rozdily v pozadavcich mezi staty EU
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Originalni lé¢ivy pripravek
- |
U Prvni pripravek, ktery obsahuje novou Ucinnou latku.
O Prochazi kompletnim registracnim fizenim (preklinické +

klinické studie).

U Je chranén patentem a tzv. registracni dokumentaci (data
exclusivity).

Casova osa procesu registrace lé¢ivého pripravku (Sipkovy diagram)

Vyvoj a vyzkum ni dokumentace (CTD) autoritami

55555 nékolik mésict kratce po hodno

Klinické hodnocent (I-111) Podéni zadosti Rozhodnuti o registra:

I: Reclinmecd

Genericky léc¢ivy pripravek
- -
O Obsahuje stejnou Ucinnou latku jako originalni 1€Civy
pripravek.
O Musi prokazat bioekvivalenci (tedy ze se chova v téle stejné
jako original).
U Nemusi opakovat celé klinické zkousky — levnéjsi a rychlejsi
vstup na trh.

7z 7

U Prinasi usporu pro zdravotnicky systém.

Casova osa procesu registrace lécivého pripravku (Sipkovy diagram)

Vyvoj a vyzkum i dokumentace (CTD) utoritami

6-8 let nékolik mésicti krétce po hodno

Klinické hodnoceni (I-111) Podani zadosti Rozhodnuti o registraci

I: Reclinmecd
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Drzitel rozhodnuti o registraci

O Pravnicka nebo fyzicka osoba, ktera je zodpoveédna za
pripravek na trhu.

U jeji povinnosti:
= zajisténi farmakovigilance (sledovani bezpecnosti),
= ydrzovani aktualni dokumentace,
= hlaSeni zmeén autoritam,
= zajisténi souladu s legislativou.

U Drzitel nemusi byt vyrobce

l: Reclinmecd

Co je Regulatory Affairs
-

O Specializovany obor na pomezi v&dy, prava a administrativy.
U Zajist'uje, ze:
= |éCivé pfipravky jsou registrovany,
= jejich dokumentace je aktualni,
= firma komunikuje s autoritami (SUKL, EMA, FDA).
U RA je most mezi farmaceutickou spole¢nosti a regulacnimi organy.
O Cil: bezpecné a ucinné léky dostupné pacientdm.
U oddéleni, které se aktivné zapojuje do celého zZivotniho cyklu 1éCivého
pfipravku — od vyvoje, po uvedeni na trh az po post-marketingové aktivity
U podili se na klicovych krocich farmaceutické spole€nosti — registracni

strategie (pravni ramec, technické pozadavky, planovani)

l: Reclinmecd
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Regulatory Affairs
-

4 Internf koordinace

=  Komunikace s R&D (vyzkum a vyvoj)
= Spolupréace s QA (Quality Assurance)
= Podpora PV (Pharmacovigilance)

O Strategicka role

= Posuzovani rizik a doporuceni managementu
= Monitoring legislativnich zmén

= Nastaveni regulacni strategie pro dany trh
U Externi zastupovani

= Hlavni kontaktni misto pro autority
Zajisténi souladu s pozadavky regula¢nich organu

l: Reclinmecd
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Dotazy?

Dékuji za pozornost
e

pychova@reclinmed.com

l B Reclinmed
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