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Definice lécCivych pfFipravkl pro moderni terapie (LPMT/ATMP)
%, Lécivy pripravek pro genovou terapii

» definovany v ¢asti IV prilohy | Smérnice 2001/83/ES

=, Lécivy pripravek pro somatobunécnou terapii
 definovany v ¢asti IV prilohy | Smérnice 2001/83/ES

 Pripravek tkanového inzenyrstvi
» definovany v Nafrizeni (ES) ¢. 1394/2007

 Navic kombinovany lécivy pripravek pro moderni terapii

* vySe uvedené typy majici jako integralni soucast zdravotnicky prostredek, napr. buriky usazené
na néjaké matrici
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Registrované pripravky pro moderni terapie

Initial Evaluation of Marketing Authorisation Applications (MAA) for ATMP

2009-2021 2022 2023 2024 2025%* Total
Submitted MAAs 35 1 4 7 2 49
Positive draft 201 6 1 1 2 30%*
Opinion
Negative draft 4 i 0 0 0 0 4
opinions
Withdrawals g v 1v 1vi 0 0 10

Ongoing MAAs @

# Corresponding to 29 ATMPs (see List of authorised ATMPs)

" One negative draft opinion and two positive draft opinions for the Glybera
" Negative draft opinion and withdrawal for the Cerepro

"Two negative draft opinions for Heparesc

™ Luxceptar, Roctavian, Artobend

v Sitoiganap

I Lumevoq

Prevzato z Committee for Advanced Therapies (CAT) quarterly highlights and approved ATMPs Feb-May 2025
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Registrované pripravky pro moderni terapie

The last 10 years of ATMPs
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Advanced therapy medicinal products
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Classified as internal/staff & contractors by the European Medicines Agency

Prevzato z Committee for Advanced Therapies (CAT) quarterly highlights and approved ATMPs Feb-May 2025
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Fipravky pro genovou terapii (GTMP)

=, Lécivé pripravky pro genovou terapii (GTMP) pro humanni
pouziti jsou biologické |éCivé pripravky, které obsahuiji
rekombinantni nukleovou kyselinu, nebo jsou touto
kyselinou tvoreny, pouzivané nebo podané lidem za ucelem
regulace, opravy, vymeny, doplnéni nebo odstranéni
genetické sekvence.

%, Jejich |éCebny, preventivni nebo diagnosticky ucinek se
vztahuje primo k sekvenci rekombinantni nukleové kyseliny |
nebo na produkt exprese této sekvence.

%, Lécivé pripravky pro genovou terapii nezahrnuji vakciny
proti infekcnim chorobam.

=, Rekombinantni nukleova kyselina klinického zajmu je
doddvana pacientovi pomoci rekombinantnich vektord nebo
ve formé geneticky modifikovanych bunék
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Type of drug substances in
GTMPs (recombinant)

(a) recombinant .t o
nucleic acid @ -
sequence(s)  Lhwert”

1
(b) genetically modified N g 4-
virus(es) <30 5
“re

(c) genetically
modified

microorganism(s) N
I

(d) genetically 4 i
modified cells —8
-

Examples

- oligonucleotides (of biological origin)
- plasmid DNA

— naked or formulated with synthetic delivery sy
such as lipids, polymers and/or peptide ligands

- replication-deficient

- replication-competent

- conditionally replication-competent
us.,

— e.g. retrovirus, ad , adeno iated virus,
herpes simplex, vaccinia virus

- Mycobacterium bovis (BCG), Shigella, Clostridia

— genetically modified e.g. by plasmids

- autologous, allogeneic, xenogeneic
- primary cells or stable cell lines

— genetically modified by one of the products

~ described above
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Lécivé pripravky pro genovou terapii — priklady registrovanych
C

=, CAR-T bunky (napf. Kymriah, Yescarta, Aucatzyl)

* T-lymfocyty s vlozenym genem pro tzv. chiméricky antigenni receptor (CAR), ktery umoznuje
bunkdm rozpoznat specifické nadorové bunky (k lIecbé nékterych nadorovych onemocnéni
krve, jako jsou lymfomy a leukémie)

=, Adeno-asociované virové vektory (napr. Luxturna, Zolgensma, Hemgenix)

* Geneticky upraveny virus nesouci terapeuticky gen, ktery je vhesen do bunék pacienta. Bunky
zacnou produkovat chybéjici nebo Uﬁraven{/ protein, ¢imz se koriﬁuje priCina onemocnéni —
napriklad u dédi¢énych metabolickych poruch nebo neurologickych onemocnéni (hemofilie A, B,
spinalni muskularni atrofie)

= Onkolytické viry (Imlygic)
* Geneticky modifikovany herpes simplex virus typu 1, k |1é¢bé melanomu

=, Geneticky upravené autologni hematopoetické kmenové bunky pomoci
technologie CRISPR/Cas9 (Casgevy)

* Klécbé beta-thalasemie a srpkovité anemie

= Ve vyvoji — napf. personalizované pripravky na bazi mRNA, vektory k lécbe metabolickych,
neurologickych, ¢i onkologickych onemocnéni a CAR-T bunky s jinymi typy CAR
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Nové/revidované casti Iékopisu pro pripravky pro genovou terapii

General overarching texts — GTP texts: evolution

Gene therapy medicinal

products for human use (3186)
Definition
General requirements on:

- the Production of GTMPs

- Recombinant vectors

- Genetically modified cells
Genetically modified autologous human cells modified
by integrating retroviral or lentiviral vectors
Adeno-associated-virus vectors for human use
Oncolytic herpes simplex virus for human use

ReX an £
Genetically modified cells
* Plasmid vectors for human use
* Bacterial cells used for the manufacture
of plasmid vectors for human use
* Adenovirus vectors for human use
\ Poxvirus for human use /

K Adeno-associated-virus  vectors \
for human use
¢ Retroviridae-derived vectors for

\\ human use //

new general monograph (3186) and general chapter
(5.34) replaced chapter 5.14 (Suppl. 11.7)

] ] . Revised from 5.14 7l T
12 © EDQM, Council of Europe, 2024. All rights reserved. .
New sections T~ Aargl!

aid - 9074

Additional information on gene therapy
medicinal products for human use (5.34)

*  Plasmid vectors for human use
including

Bacterial cells used for the manufacture of
plasmid vectors for human use

Genetically modified bacterial cells for human use
Adenovirus vectors for human use

Poxvirus vectors for human use
Retroviridae-derived vectors for human use

Prezentace: Advancements in gene therapy: the European Pharmacopoeia’s new approach - European Directorate for the Quality of Medicines
& HealthCare
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Nové/revidované casti Iékopisu pro pripravky pro genovou terapii

=, Obecnad monografie 3186 nova
- LéCivé pripravky pro genovou terapii pro humanni pouziti
=, Obecna kapitola 5.34 nova

- Dodatecné informace k lécivym pripravkiim pro genovou terapii pro
humanni pouziti

%, Kapitola 5.2.12 revidovana

- Vstupni suroviny biologického ptuvodu pro vyrobu lécivych pripravkl pro
bunécnou a genovou terapii

&, Obeenakapitela-5-34-vypusténa
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3186 Lécivé pripravky pro genovou terapii pro humanni pouziti

=, Platna 04/25 (Vydani 11.7) jako novy standard pro GTMP
~ Nahrazuje obecnou kapitolu 5.14

= Tim se méni status pozadavku: z informativnich se stavaji zavazné pro
registrované pripravky (nepovinné pro klinicka hodnoceni)

=, Kapitola 5.2.12 (Vstupni suroviny biologického puvodu pro vyrobu |éCivych
pripravkd pro bunéénou a genovou terapii )se stava povinnou, protoze je primo
odkazovana v monografii 3186

=, A dalSi odkazy 5.34 (Dodatecné informace k |éCivym pripravkiim pro genovou
terapii ), 5.1.7 (Viral safety), 5.2.8 (TSE), véetné kapitol pro metody

>, Pouziti ATB - je treba se vyvarovat pouziti antibiotik. Penicilin, B-laktamova
antibiotika a streptomycin se pri vyrobé nepouzivaiji.

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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3186 Lécivé pripravky pro genovou terapii pro humanni pouziti

Obsahuje obecné pozadavky na vyrobu, kontrolu a specifickeé
pozadavky pro:

= Rekombinantni vektory
* Virové vektory ( napr. AAV, onkolytické viry)
* Vektory nukleovych kyselin (DNA vektory a RNA vektory)
* Geneticky modifikované mikroorganismy (bakterie)

, Geneticky modifikované bunky
* Mohou byt autologni, alogenni nebo xenogenni buriky

* Jsou geneticky modifikované (virovymi vektory, plazmidy, ¢i genetickymi
ndastroji jako napt. CRISPR/Cas9)

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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JF Je

3186 Lécivé pripravky pro genovou terapii pro humanni pouziti

%, Zabudovana flexibilita
* VoInéjsi znéni
* Odkaz na pouziti vhodnych metod
* Bez numerickych akceptacnich kritérii

© STATNIi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z&Fi 2025
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5.34 Dodatecné informace k Iéc¢ivym pripravkim pro genovou terapii
pro humanni pouziti

~ Nahrazuje drivéjsi kapitolu 5.14, platna 04/25
%, Je povinna pro registrované pripravky (odkazovana z Ph.Eur. 3186)

, Obsahuje obecné pozadavky na vyrobu, kontrolu a specifické pozadavky pro :
* Plazmidové vektory
e Adenovirové, poxvirové a retrovirové vektory
* Geneticky modifikované bakterialni burky

© STATNIi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z&Fi 2025
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5.2.12 Vstupni suroviny biologického puvodu pro vyrobu lécivych
pripravku pro bunécnou a genovou terapii

~ Revidovana 04/2025 pro sladéni s novym pristupem k GTMPs
= Je povinna pro registrované pripravky (odkazovana z Ph.Eur. 3186)

= Uvadi pozadavky na kvalitu surovin biologického plUvodu pouZzivané pfri vyrobé
|éCivych pripravkl pro bunéénou a genovou terapii

= Nevylucuje pouziti alternativnich metod vyroby a kontroly
, Lze aplikovat tzv. posouzeni rizika
, Konecna zodpovédnost je vSak na uzivateli vstupni suroviny

=, Obsahuje specifické casti pro:
e Sérum a jeho nahrady
 Bilkoviny produkované rekombinantni DNA technologii
 Bilkoviny extrahované z biologického materialu

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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Lécivé pripravky zalozené na bunkach/pro bunécnou terapii
—

=, Lécivy pripravek pro somatobunécnou terapii (CTMP)

* je biologicky |éCivy pripravek obsahujici bunky nebo tkané, které byly podstatné upraveny tak,
ze jejich biologické vlastnosti, fyziologické funkce nebo strukturalni vlastnosti byly zménény,
nebo bunky nebo tkané, které nejsou urceny k pouziti pro stejnou zakladni funkci v téle.

* Pripravek je urcen k |éCbé, prevenci nebo diagnostice onemocnéni prostrednictvim
farmakologického, imunologického nebo metabolického ucinku bunék nebo tkani

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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Lécivé pripravky zaloZzené na burikach/pro bunécnou terapii

, Pripravek tkanového inzenyrstvi (TEP)

Obsahuje upravené bunky nebo tkané nebo se z nich sklada

A je prezentovan jako pripravek, majici vlastnosti jez slouzi k obnové, opraveé nebo nahrazeni
lidskych tkani nebo je za timto ucelem u lidi pouzivan nebo je jim podavan.

MUze obsahovat bunky nebo tkané lidského nebo zvifeciho plvodu nebo oboji.
Bunky nebo tkdané mohou byt zivotaschopné nebo nezivotaschopné.

Mohou rovnéz obsahovat dalsi latky jako bunécné vyrobky, biomolekuly, biomaterialy,
chemickeé latky, nosné struktury nebo matrice.

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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Léciveé pripravky pro bunécnou terapii — priklady registrovanych
~ CTMP Nazev pripravku Typ bunék Indikace
Alogenni T-lymfocyty specifické pro EBV+ post-transplantacni
Ebvallo EBV lymfoproliferativni nemoc (PTLD)
Hematologické malignity u
Alogenni CD34+ buriky z pacientl bez vhodného darce pro
Zemcelpro pupecnikové krve (dorocubicel) transplantaci
= TEP
Nazev pfipravku Typ bunék/pripravku Indikace

Autologni lidsky rohovkovy epitel
expandovany ex vivo obsahujici
kmenové buriky, které jsou fixovany
Holoclar na podkladni fibrinové matrici Rekonstrukce limbalniho epitelu oka
Sféroidy lidskych autolognich
chondrocyttd v mateéném médiu pro Lécba lokalizovanych defektu
Spherox implantaci chrupavky kolenniho kloubu

= Ve vyvoji — napf. tumor-infiltrujici leukocyty, indukované pluripotentni kmenové bunky

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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Nové casti lékopisu pro pripravky pro bunécnou terapii

>, 5.32. CELL-BASED PREPARATIONS FOR HUMAN USE

% Publikace: Fijen 2025 (Vydani 12.2), platnost: 1. dubna 2026

= Obecny ramec pozadavku na kvalitu (na vyrobu a kontrolu) bunécnych pfipravkd
~, Pozadavky pro specifické typy bunék:

* Lidské hematopoetické kmenové/progenitorové buriky
* Lidské chondrocyty

* Lidské limbalni kmenové bunky

e Lidské mezenchymalni stromalni bunky (MSCs)

= Netyka se geneticky modifikovanych bunék jejichz |éCebny, preventivni nebo
diagnosticky ucinek se vztahuje primo k sekvenci rekombinantni nukleové kyseliny
nebo na produkt exprese této sekvence — dle Ph.Eur.3186

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 23. z4fi 2025
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Mate zkusenost se SUKL? DOTAZNIK SPOKOJENOSTI

Podélte se o ni s nami!

Snazime se zlepSovat a rozvijet poskytované sluzby.
Budeme radi za vasi zpétnou vazbu vyplnénim dotazniku.

Predem dékujeme za spolupraci a cas vénovany odpovédim.


https://forms.office.com/r/wsBLCYs3W6
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DEKUJEME ZA POZORNOST

STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV
Srobdrova 49/48, 100 00 Praha 10
tel.: +420 272 185 111

e-mail: posta@sukl.gov.cz

datova schranka: gwfai2m
sukl.gov.cz

Mate aplikaci eRecept?

Aplikace navic nabizi i benefity pro
pacienty, napf. moznost pfistupu ke
viem uUdajim o své elektronické
preskripci, v€etné lékového zaznamu a
nastaveni souhlas(i k nému.

Upozoriujeme, Ze pri aktivaci aplikace
budete vyzvani k ovéreni vasi identity
prostfednictvim identity obc¢ana.

STAHNETE ZDE
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