VYR-32 POKYNY PRO SPRAVNOU VYROBNI PRAXI - DOPLNEK 7, verze 1
VYROBA ROSTLINNYCH LECIVYCH PRIPRAVKU

Tento pokyn nahrazuje pokyn VYR-32 Doplnék 7 (prosinec 2003)

Uvod

Tento pokyn je pfekladem The Rules Governing Medicinal Products in the European Union, Volume 4, EU
Guidelines to Good Manufacturing Practice (EU GMP Guide), Annex 7 Manufacture of Herbal Medicinal
Products (dokument Evropské komise z 1.9.2008). Revidovany Doplnék 7 vchazi v platnost k 1.9.2009.
Anglicka verze tohoto dokumentu je dostupna na
http://ec.europa.eu/enterprise/pharmaceuticals/eudralex/vol-4/vol4_an7_ 2008 09.pdf

Zasady

Vzhledem ke komplexnimu a proménlivému charakteru rostlinnych I&€ivych pfipravkd maji v jejich vyrobé
zvlastni vyznam kontrola vychozich latek, skladovani a zpracovanl

»vychozi latkou® prl vyrobé rostlinného lécivého prlpravku muze byt I&Civa rostlina, rostlinna latka® nebo
rostlinny prlpravek Rostlinna latka ma mit potfebnou jakost a vyrobci rostlinného pfipravku /rostlinného
IeC|veho prlpravku majl byt o ni poskytnuty podpurne udaje Zabezpecovam stalé Jakost| rostllnnych Iatek
predstavuji dulezité faktory jakosti rostlinné latky a mohou ovI|vn|t stalost konecneho produktu. Doporuceni
vhodného systému jisténi jakosti pro spravnou zemédélskou praxi a spravnou praxi pfi sbéru poskytuje
dokument HMPC ,Pokyn pro spravnou zemédeélskou praxi a spravnou praxi pfi sbéru pro vychozi latky
rostlinného puavodu®.

Tento Doplnék se vztahuje na vSechny vychozi rostlinné latky: LéCivé rostliny, rostlinné latky i rostlinné
pfipravky .

Tabulka znazoriujici pouziti SVP ve vyrobé rostlinnych lé&ivych pfipravka®

Cinnost Spravna EU GMP EU GMP
zemédélska praxe Guide, ¢ast Il | Guide, ¢ast |
a spravna praxe pri | T T

shéru (GACP)*

Péstovani, sbér a sklizen rostlin, fas, hub a
liSejniku, a ziskavani exsudatu

Rezani, a suSeni rostlin, fas, hub, liejnikd a
exsudatu*

Lisovani rostlin a destilace**

Rozdrobriovani, zpracovani exsudatd, extrakce
z rostlin, frakcionace, precistovani, zahustovani
nebo fermentace rostlinnych latek

DalSi zpracovani do Iékové formy v€etné baleni
IéCivého pfipravku

TVysvétlivka

Zatfidéni rostlinného materidlu podle SVP zavisi na tom, k ¢emu je drzitelem povoleni k vyrobé pouzit.
Material mize byt klasifikovan jako IéCiva latka, meziprodukt nebo konecny produkt. Pouziti odpovidajiciho
zatfidéni podle SVP je v odpovédnosti vyrobce IéCivého pfipravku.

* Vyrobci maji zajistit, Ze tyto kroky jsou provadény v souladu s registraci. Na pocatecni kroky, které, pokud
je to zdlvodnéno v registraci, probihaji v misté péstovani, se vztahuji zasady spravné zemédélské praxe a
spravné praxe pfi sbéru (GACP). Na dalsSi kroky, Fezani a suSeni, se vztahuji zasady SVP.

'V tomto doplnku, pokud neni specifikovano jinak, vyraz ,rostlinny Ié(':ivy pripravek/rostlinny pfipravek®
zahrnule Lradiéni rostlinny 1éCivy pfipravek/tradicni rostlinny pfipravek “.

Vyrazy Jrostlinna latka“ a ,rostlinny pfipravek®, jak jsou uvedeny ve Smérnici 2004/24/ES, jsou povazovany
za rovnocenneé vyrazum Evropského lékopisu ,rostlinna droga“ a ,pfipravek z rostlinné drogy“.

Tato tabulka rozepisuje podrobné &ast tykajici se rostlin v Tabulce 1 v Casti Il EU GMP Guide.

jak bylo zvefejnéno Evropskou lIékovou agenturou EMEA
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** Pokud jde o lisovani rostlin a destilaci, Ize akceptovat jejich provedeni v misté péstovani za predpokladu,
Ze péstovani je v souladu se spravnou zemédélskou praxi a spravnou praxi pfi sbéru a Ze tyto ¢innosti jsou
nedilnou soucasti sklizné proto, aby byla udrzena kvalita produktu v ramci schvalenych specifikaci. Tyto
okolnosti maji byt povazovany za vyjime¢né a maji byt zdlvodnény v pfislusné registracni dokumentaci. Pro
¢innosti provadéné v misté péstovani je tfeba zajistit odpovidajici dokumentaci, kontrolu, a validaci podle
zasad SVP. Regulacni autority mohou provadét kontroly SVP téchto ¢innosti za u¢elem posouzeni shody

Prostory a zafizeni

Skladové prostory

1. Rostlinné latky maji byt skladovany ve vyhrazenych prostorach. Skladovy prostor ma byt vybaven tak, aby
poskytoval ochranu proti vnikani hmyzu nebo jinych zivo€ichl, zvlasté hlodavcl. Maji byt pfijata ucinna
opatfeni proti Sifeni jakychkoli zivo€ichi a mikroorganizm( zanesenych v rostlinnych latkach, k prevenci
fermentace nebo ristu plisni a k prevenci kfizové kontaminace. Pro rostlinné latky v karanténé a pro
rostlinné latky, které jiz byly schvaleny k dalSimu pouziti, maji byt pouZity samostatné uzaviené prostory.

2. Skladovy prostor ma byt dobfe vétratelny a obalové jednotky maji byt umistény tak, aby byla umoznéna
volna cirkulace vzduchu.

3. Zvlastni pozornost ma byt vénovana Cistoté a vhodné udrzbé skladovych prostor, pfedevsim dochazi-li
k uvolfiovani prachovych ¢astic.

4. Skladovani rostlinnych latek a rostlinnych pfipravk( mize vyzadovat specifické podminky vlhkosti, teploty
nebo ochrany pfed svétlem; takové podminky maji byt vytvofeny a monitorovany.

Vyrobni prostory

5. V8ude tam, kde pfi vzorkovani, navazovani, michani a zpracovavani rostlinnych latek a rostlinnych
pfipravku vznika prach, maji byt zavedena zvlastni opatfeni usnadnujici CiSténi a omezujici kfizovou
kontaminaci, napf. odsavani prachu, vyclenéni prostor aj.

Zarizeni

6. Vyrobni zafizeni, filtracni materialy aj., které se pouzivaji ve vyrobé, musi byt kompatibilni s extrakénim
rozpoustédlem, aby se zabranilo jakémukoli uvolfovani nebo neZadouci absorpci latky, které by mohly
ovlivnit produkt.

Dokumentace
Specifikace pro vychozi suroviny

7. Vyrobci rostlinnych lécivych pfipravkd musi zajistit, Ze budou pouzivat pouze vychozi rostlinné suroviny
vyrobené v souladu s SVP a registracni dokumentaci. Je tfeba, aby byla dostupna Uplna dokumentace o
auditech provedenych vyrobcem rostlinnych 1&Civych pfipravkd nebo jeho zastupcem u dodavateld vstupnich
surovin. Pro jakost vstupnich surovin ma zasadni vyznam dohledatelnost zaznamu tykajicich se vychozich
material(. Vyrobce ma zajistit, Ze dodavatelé rostlinnych latek/rostlinnych pfipravkd jsou v souladu se
spravnou zemédeélskou praxi a spravnou praxi pfi sbéru.

8. Aby byly spInény pozadavky na specifikace uvedené v zakladnich pozadavcich EU GMP Guide (kap. 4),
ma dokumentace pro rostlinné latky/rostlinné pfipravky obsahovat:

- binomicky védecky nazev rostliny (rod, druh, poddruh/odridda a autor (napf. Linnaeus); kde je to
vhodné, mohou byt poskytnuty dalSi dilezité informace jako je nazev kultivaru a chemotypu,

- podrobnosti o pavodu rostliny (zemé nebo oblast puvodu, pfipadné zpusob péstovani, doba sklizné,
technologie sbéru, pfipadné pouziti pesticid(l, mozné znecisténi radioaktivnimi latkami aj.)

- jaka cast/Casti rostliny je/jsou pouzitaly

- je-li pouzita susena rostlina, ma byt popsan zpusob suseni

- popis rostlinné latky a jeji makroskopické a mikroskopické zkouSeni
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- vhodné zkousky totoZnosti véetné zkouSek totoZnosti latek se znamym Ié€ebnym u€inkem nebo
markeru, kde je to vhodné. Jestlize u rostlinné latky pfichazi v Gvahu falSovani/zaména, pak jsou
pozadovany specifické rozliSovaci zkousky. Pro ucely ovéreni totoznosti ma byt k dispozici autenticky
srovhavaci vzorek

- obsah vody v rostlinnych latkach stanoveny v souladu s Evropskym Iékopisem

- stanoveni obsahu latek se znamym léCebnym GCinkem nebo, kde je to vhodné, marker(; metody
vhodné ke stanoveni mozné kontaminace pesticidy, v€etné pfijatych limitd, v souladu s postupy
Evropského |ékopisu nebo, pokud nejsou dany, v souladu s vhodnou validovanou metodou, neni-li
zdlvodnéno jinak

- zkouSky ke stanoveni kontaminace houbami a/nebo mikroorganizmy, vcéetné aflatoxind, jinych
mykotoxinQ, napadeni $kidci a pfijatych limit, kde je to vhodné

- zkousky na toxické kovy a dalSi pravdépodobné kontaminanty a pfimési, kde je to vhodné

- zkou8ky na cizi pfimési, kde je to vhodné

- kazda dal8i dodatecna zkouSka podle obecného €lanku Evropského Iékopisu pro rostlinné latky nebo
zkouSka podle monografie dané rostlinné latky, kde je to vhodné

Ma byt dokumentovan kazdy postup pouzity k potlaceni kontaminace houbami a mikroorganizmy nebo
jiného druhu napadeni. Maji byt k dispozici pfislusné specifikace a postupy v€etné podrobnosti o postupech,
zkouSkach a limitech rezidui.

Instrukce pro zpracovani

9. Instrukce pro zpracovani maji popisovat rizné vyrobni operace provadéné s rostlinnou latkou, jako jsou
Cidténi, suSeni, rozdrobnovani, sitovani, a maji zahrnovat dobu a teplotu suSeni a postupy pouZité pro
kontrolu velikosti fezu nebo velikosti Eastic.

10. Obzvlasté je tfeba popsat postupy a vést zaznamy zajistujici, ze kazda obalova jednotka rostlinné latky
je peclivé prohlédnuta, aby byly zjiStény falSovani/zaména nebo pfitomnost cizich pfimési, jako jsou ulomky
skla, ¢asti zivocCichll nebo exkrementy, kaminky, pisek aj., nebo hniloba ¢i znamky rozkladu.

11. Instrukce pro zpracovani maji rovnéz popisovat sitovani z bezpecnostnich davodd nebo jiné metody
odstrafiovani cizich pfimési a vhodné postupy Ccisténi/tfidéni rostlinného materialu pfed uskladnénim
schvalené rostlinné latky nebo pfed zahajenim daldiho zpracovani.

12. Instrukce pro vyrobu rostlinného pfipravku maji zahrnovat podrobnosti o rozpoustédle, dobé a teploté
extrakce, vSech fazich zahustovani a pouzitych postupech.

Kontrola jakosti
Vzorkovani

13. Vzhledem k tomu, ze lécivé rostliny/rostlinné latky jsou heterogenni povahy, ma byt jejich vzorkovani
provadéno zvlasté peclivé, a to osobami se zvlastnimi odbornymi znalostmi.
Kazda SarZze ma byt charakterizovana vlastni dokumentaci.

14. Srovnavaci vzorek rostlinného materialu je nutny, zejména v téch pfipadech, kdy rostlinna latka neni
popsana v Evropském Iékopise nebo v Iékopise nékterého Clenského statu. Jsou-li pouZity praskované
rostlinné latky, pak jsou pozadovany vzorky nerozdrobnéného rostlinného materialu.

15. Pracovnici kontroly jakosti maji mit zvlastni odborné znalosti a zkuSenosti v oblasti rostlinnych latek,
rostlinnych pfipravkd a/nebo rostlinnych IéCivych pfipravkl, aby mohli provadét zkousky totoznosti a mohli
rozpoznat pfipadné falSovani, pfitomnost plisni, napadeni a nestejnorodost dodané suroviny atd.

16. Totoznost a jakost rostlinnych latek, rostlinnych pfipravk( a rostlinnych IéCivych pfipravkl ma byt
stanovovana v souladu s pfisluSnym aktualnim evropskym pokynem na jakost a specifikace rostlinnych
léCivych pripravkl a tradi¢nich rostlinnych Ié€ivych pfipravkl a, kde je to relevantni, s pfislusnymi
monografiemi Evropského Iékopisu.
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