REG-59 verze 2 PoZadavky na registraci pfipravkd v souvislosti s rizikem pfenosu pivodct zvifecich
spongiformnich encefalopatii

Tento pokyn nahrazuje pokyn REG-59 verze 1 s platnosti od 2. 1. 2026.

Pokyn je vydavan na zakladé a v souladu s ustanovenim Casti 1 Vyhlasky ¢. 228/2008 Sb., o registraci lé¢ivych
pfipravkl, ve znéni pozdéjsich predpisu.
Pokyn je pravné zavazny.

Pfenosné spongiformni encefalopatie (TSE) jsou chronickd degenerativni nervova onemocnéni,
charakterizovana nahromadénim abnormalni izoformy bunééného glykoproteinu, znamého pod oznacenim PrP
(nebo prionovy protein). Prenosné spongiformni encefalopatie (TSE) zahrnuji bovinni spongiformni
encefalopatii (BSE) u skotu, klusavku (scrapie) u ovci a koz, chronické chfadnuti (CWD) u jelenovitych, pfenosnou
encefalopatii norka (TME) a spongiformni encefalopatii kocek (FSE). U lidi zahrnuji spongiformni encefalopatie
razné formy Creutzfeldt-Jakobovy choroby (CJD), kuru, Gerstmann-Straussler-Scheinkerdv syndrom (GSS) a
fatalni familidlni insomnii (FFI). Existuje pfesvédcivy dikaz toho, Ze variantni forma CJD (vCID) je zpusobena
agens, které je zodpovédné za BSE u skotu. Proto je tfeba maximdlni obezfetnost v pfipadé, Ze biologické
materialy ze Zivocisnych druh( pfirozené postihovanych TSE chorobami, zejména bovinni druhy, se pouZiji pro
vyrobu lécivych pfipravk(. ProtoZe poufZiti materidld ziskanych ze zvifat je pro vyrobu nékterych lécivych
pripravkd nevyhnutelné a Uplné vylouceni rizika u zdroje je zfidka mozné, predstavuji opatfeni pfijata pro
zvladnuti rizika prenosu zvirecich TSE prostfednictvim IéCivych pripravkid spiSe snizeni rizika neZ jehovylouceni.

Statni ustav pro kontrolu lé¢iv (SUKL, dale jen ,Ustav”) v koordinaci s Ministerstvem zdravotnictvi (MZD),
Ustavem pro statni kontrolu veterindrnich biopreparatd a Ié¢iv (USKVBL) a jinymi institucemi provadi kroky
smérujici k omezeni rizika prenosu ptvodcu zvirecich spongiformnich encefalopatii IéCivymi pFipravky. Vyhlaska
€.228/2008 Sb. o registraci léCivych pripravkl, vymezujici obsah registraéni dokumentace, stanovuje pozadavek
na doloZeni opatfeni tykajicich se prevence pfenosu zvifecich spongiformnich encefalopatii: v kazdém stadiu
vyrobniho procesu musi Zadatel prokdzat soulad pouzitého materialu s Pokynem pro minimalizaci rizika prenosu
plvodcl spongiformni encefalopatie zvifat humannimi a veterinarnimi lécivymi pripravky a s jeho dodatky
zvefejnénymi Evropskou Komisi v UFednim véstniku Evropské unie (EMA/410/01 Rev. 3 Note for Guidance on
Minimising the Risk of Transmitting Animal Spongiform Encephalopathy Agents via Human and Veterinary
Medicinal Products, (Legal effective date 1.7.2004)).

Pro driitele rozhodnuti o registraci v Ceské republice (CR) vyplyva z obecnych poZadavkd na zohledfovéni
dostupnych védeckych poznatkt (§ 33 odst. 1 zdkona €.378/2007 Sb., ve znéni pozdéjsich predpist, dale jen
odst.3 pism. c) zakona) nezbytnost zajistovat zabezpedeni vsech svych pfipravkd vzhledem k nebezpedi prenosu
TSE i po vydani rozhodnuti o registraci.

Od 1.1.2000 je v platnosti obecny ¢lanek Evropského lékopisu ,,01/2008:1483 Pfipravky s rizikem pfenosu
plavodcl zvitecich spongiformnich encefalopatii“, ktery byl v roce 2008 aktualizovany, a ktery stanovuje, Ze
vyroba vsech latek nebo pfipravkl ziskanych z tkani nebo sekret( zvifat vnimavych k prenosnym
spongiformnim encefalopatiim (TSE) i vSech latek a pfipravk{, u nichZ byly vyrobky ziskané z takovych zvirat
pouzity jako lécCivé nebo pomocné latky nebo latky pouZité béhem vyroby (napf. jako suroviny nebo zdroje
materiall, vychozi materialy nebo zkoumadla), musi vyhovovat obecné stati,,5.2.8. Minimalizace rizika pfenosu
puvodcu zviteci spongiformni encefalopatie IéCivymi pFipravky”. Tato obecna stat se shoduje s pokynem Vyboru
pro hromadné vyrabéné lécivé pripravky (CHMP) a Vyboru pro veterinarni léCivé pripravky (CVMP) ,,Pokyn pro
minimalizaci rizika prenosu plvodcl spongiformni encefalopatie zvifat humannimi a veterinarnimi [éCivymi
pripravky” (EMA/410/01) a je aktualizovana v navaznosti na revize tohoto pokynu.

Pokynem Ustavu REG-59, ktery byl platny od 1.5.2001, byly upfesnény specifické pozadavky pro pfipravky

vyrobené z tkani prezvykavcl nebo pfipravky, pti jejichz vyrobé je pouzivan material bovinniho plvodu.

Soucasné byla vymezena pravidla, podle nich? Ustav provéfoval, zda a jakym zplisobem zajistili drzitelé

rozhodnuti o registraci/vyrobci bezpecnost svych lécivych pripravkl z hlediska rizika pfenosu TSE. Vzhledem k
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novym poznatkim a skute¢nostem tykajicim se problematiky zajiSténi bezpecnosti pripravk( z organt a tkani
prezvykavcl byl pokyn REG-59 tfeba aktualizovat a upresnit, a proto byla vydana aktualizovana verze 1, platna
od 28.1.2009, a nyni je vyddvdna jeho nova verze 2.

VSechny vySe uvedené poZzadavky vychazeji také z predpisi a poZadavkl Evropského Spolecenstvi, tj. ze
smérnice 2001/82/ES (veterinarni lé¢iva) a ze smérnice 2001/83/ES, ve znéni smérnice 2003/63/ES (humanni
|éciva), a z navazujiciho pokynu EMA/410/01 a z jeho dodatk(. Problematika zajisténi bezpeénosti pfipravku z
organ Ci tkani prezvykavci je predmétem intenzivnich diskusi a neustalého vyvoje, ktery mize vést ke zménam
poZzadavk(, doporudeni a opatfeni v EU. Vycet pokynU a upozornéni Evropské Iékové agentury (EMA) Ize nalézt
na strankach http://www.ema.europa.eu.

U Zadosti o registraci léCivého pripravku se predkladaji nasledujici podklady:
e Vyplni se odpovidajici ¢ast zadosti o registraci 2.6.2. Seznam ldtek Zivoéisného a/nebo lidského pivodu
obsaZenych nebo pouZitych ve vyrobnim procesu lécivého ptipravku.
e U kazdé suroviny Zivoc¢isného a/nebo lidského plvodu pouzité pfi vyrobé Iécivého pripravku se uvedou
vsichni jeji vyrobci. Kazdou zménu vyrobce je po registraci nutné resit jako prislusShou zménu v registraci.
e V Modulu 3 registrac¢ni dokumentace se dolozi Udaje o bezpecnosti vSech pouzitych surovin, a tim i
pripravku, vzhledem k riziku pfenosu TSE. Bezpecnost Ize doloZit nasledujicimi zpUsoby:

- PredloZi se podrobné odborné udaje pro konkrétni surovinu od konkrétniho vyrobce (Zadatel si je
vyzada od vyrobce suroviny) podle poZadavkd uvedenych v Pokynu pro minimalizaci rizika pfenosu
plvodcl spongiformni encefalopatie zvifat humannimi a veterinarnimi léCivymi pFipravky a v jeho
dodatcich (pokyn EMA/410/01), s dirazemna

- puvod zdroje suroviny

- poutZity typ tkdné
- zpUsob vyroby.

- Je-liprodanou surovinu k dispozici platny Certifikat shody s [ékopisnym ¢lankem Minimalizace rizika
prenosu plvodcl zvifeci spongiformni encefalopatie IéCivymi pripravky (dale TSE certifikat),
vystaveny Evropskym reditelstvim pro kvalitu léCiv (European Directorate for Quality of Medicines,
EDQM), predloZi se kopie tohoto certifikatu. Dalsi odborné udaje se v tomto pfipadé nepredkladaji,
pokud je Ustav nevy?ada dodate¢né.

O vystaveni TSE certifikatu Zada vyrobce suroviny EDQM; TSE certifikdt mlze byt vydan i pro
takovou surovinu, pro kterou neexistuje monografie v Evropském lékopise (viz www.edgm.eu).

- Surovinou se rozumi [éCiva latka, pomocna latka, ale i materidl pouZzity pro vyrobu lécivé ¢i pomocné
latky nebo pouzity ve vyrobé |écivého pripravku, ktery vsak ve vlastnim pripravku obsazen neni
(napf. hovézi sérovy albumin, enzymy, validaéni média, slozky Zivnych pld, véetné médii uréenych
pro pfipravu bank pracovnich bunék nebo novych bank zakladnich bunék).

Poregistracni zmény:

U viech zaregistrovanych léCivych pripravk( se musi prokdzat shoda s Pokynem pro minimalizaci rizika prenosu
plvodcl spongiformni encefalopatie zvifat humannimi a veterinarnimi lécivymi pfipravky a s jeho dodatky i v
pfipadé jakékoli zmény oproti schvalené registracni dokumentaci, kterd by mohla ovlivnit bezpecnost
pfipravku z hlediska TSE.

PFi posuzovani predlozenych udaji se hodnoti, zda Zadatel prokazal, Ze |éCivy ptipravek je vyroben v souladu
s pozadavky uvedenymi v Pokynu pro minimalizaci rizika prenosu plvodcl spongiformni encefalopatie zvirat
humannimi a veterinarnimi lécivymi pripravky a s jeho dodatky, pficemzZ se bere v Uvahu i zplsob podani
pfipravku, denni davky, trvani 1écby, jeho zamyslené uZiti a celkovy pomér prospésnosti a rizika daného
pfipravku.

Veskeré odborné pozadavky na zabezpeceni lé¢ivych pFipravki jsou uvedeny na strankach Evropské lékové
agentury (EMA): https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory-overview/research-and-
development/scientific-guidelines/biological-guidelines/biologicals-finished-product
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