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civé latky

Jedinym pozadovanym dokumentem je QP declaration

Zakon €. 378/2007 Sb., o l1écivech a 0 zménéach nékterych souvisejicich
predpist (zdkon o |éCivech), ve znéni pozdéjSich predpisu: § 26 odst. 5
pism. i)

Se zadosti o registraci musi byt predlozeny tyto udaje a dokumentace:

i) pisemné potvrzeni, Zze vyrobce |éCivého pripravku ovéril prostrednictvim
auditd, Ze vyrobce lécivé |atky dodrzuje spravnou vyrobni praxi a pokyny
podle § 64 pism. I), jde-li o humanni |éCivy pfipravek; toto pisemné
potvrzeni musi obsahovat datum provedeni auditu a prohlaseni, ze
vysledek auditu potvrzuje, ze vyroba probiha v souladu se spravnou
vyrobni praxi a témito pokyny,
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civé latky
§ 64 pism. |): Vyrobce |éCivych pripravku je povinen

|) pouzivat jako vychozi suroviny pro vyrobu humanniho lécivého pripravku
jen lécivé latky, které byly vyrobeny v souladu se spravnou vyrobni praxi
pro |écivé latky a byly distribuovany v souladu se spravnou distribucni
praxi pro |éCivé latky; vyroba léCivych latek zahrnuje Uplnou vyrobu, dilci
vyrobu, dovoz ze treti zemé, rozdélovani, baleni nebo Upravy pred jejich
pouzitim, vCetné prebalovani a preznacovani, které provadéji dodavatelé;
za timto ucelem oveéri vyrobce humanniho léCivého pripravku, zda vyrobci
a distributori IéCivych latek dodrzuji spravnou vyrobni praxi pro léCivé latky
a spravnou distribu¢ni praxi pro lécivé latky provedenim auditl v mistech
vyroby a distribuce |éCivych |atek; toto ovéreni muze provést i
prostfednictvim jim povérené osoby, pricemz jeho odpovédnost zustava
nedotcena,
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QP Declaration

», Qualified Person’s declaration concerning GMP compliance of the
active substance manufacture ,The QP declaration template”
(EMA/334808/2014)

 http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/
general/general content 000696.jsp&mid=WC0b01ac0580028bfd

=, Guidance for the template for the qualified person’s declaration
concerning GMP compliance of active substance manufacture ,The
QP declaration template” (EMA/196292/2014)

= http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Regula
tory and procedural guideline/2014/06/WC500167852.pdf
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QP Declaration

%, Part A: Mista vyroby IécCivych |atek

Each site involved in the synthesis of the active substance beginning with the
introduction of the designated active substance starting material, include
intermediate manufacturing sites/part-processing sites

Q)

(Part B: uvadi se pouze zaregistrovana EU mista vyroby meziproduktu pripravku,
|ékové formy pripravku, misto sterilizace |écivé latky, misto certifikace/propousténi
pripravku, Zddné jiné udaje sem nepatri !!!)

Q)

Part C: Audit(y) vyroby lécivych latek na mistech uvedenych v seznamu v ¢asti A

Audit(s) of the active substance manufactured at the site(s) listed in PART A
has/have been completed either by the MIAH(s) listed below or by a third party
auditing body(ies) i.e. contract acceptor(s) on behalf of the MIAHSs i.e. contract
giver(s) as listed:

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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QP Declaration
Mista vyroby meziproduktu
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QP Declaration
Mista vyroby meziproduktu
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QP Declaration

=, Nazvy a adresy vyrobnich mist lIéCivych latek maji byt
konzistentni v celé RD (zadost, prilohy k zadosti, modul 3)

=, Nazvy a adresy auditovanych vyrobnich mist IéCivych
latek maji odpovidat udajum uvedenym v RD

=, Audit by nemél byt starsi 3 let

%, Certifikat SVP vydany narodni autoritou EEA nebo MRA,
CEP, ,Written confirmation®, zapis do seznamu zemi, u
kterych neni vyzadovano ,Written confirmation® pro

dovoz APl — tyto dokumenty nemohou nahradit QP
declaration

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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QP Declaration

s, Zprava z auditu a veskera dokumentace vztahujici se k
této deklaraci bude dostupna pro inspektory opravnéné
autority

=, V\yroba vyjmenovanych |éCivych latek na mistech
uvedenych v ¢asti A je v souladu s pozadavky SVP pro
|écivé 1atky, jak pozaduje ¢l. 46(f) smérnice 2001/83/ES

=, Vysledek auditu potvrzuje, ze vyroba vyhovuje SVP

=, V pripadé auditu provedeného treti stranou QP
vyhodnotila auditora uvedeného v ¢asti Ca ma k
dispozici technické smlouvy

=, Audit byl proveden vhodné kvalifikovanymi auditory

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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QP Declaration

%, CMDh Q/A on QP declaration

http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/C
MD h /Questions Answers/CMDh 340 2015 Revl 2015 1
2 tc.pdf

= EMA - Questions and answers on the template for the QP
declaration

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/
Other/2011/01/WC500100726.pdf

= EMA - Questions and answers: Good manufacturing practice

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regula
tion/q and a/g and a detail 000027.jsp&mid=WC0b01lac0

5800296¢ca
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Léciveé pripravky

Cinnosti podléhajici povoleni/certifikaci autoritou:

s, vyroba meziproduktu, nerozplnéného LP, primarni
baleni, sekundarni baleni, zkouseni Sarze,
propousteni

, dovoz ze tretich zemi (hotovych LP i bulku)

, skladovani v karanténé

, sterilizace lécivé latky

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016



' 7 Doklady SVP istraénim Fizeni/légivé pfi k
® \ v registracnim Fizeni/lé¢ivé pripravky 14

Léciveé pripravky

Rozdéleni zemi
-, EEA = Clenskeé staty EU, Norsko, Island, Lichtenstejnsko

% MRA = Svycarsko, Australie, Novy Zéland, Kanada,
Japonsko (jen nesterilni LP), Izrael

=, non-MRA = zbytek svéta

=, MRA = Mutual Recognition Agreement

=, ACAA = Agreement between Israel and the EU on
Conformity Assessment and Acceptance of Industrial
Products

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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Vyrobni kroky v jednotlivych zemich

vyroba LP

zkousSeni Sarze pro propousténi  ELT] ano ne

(2.5.1.2)

propousténi (certifikace ano ne ne
kvalifikovanou osobou)

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Dokumenty predkladané v ramci zadosti o
novou registraci/prodlouzeni/zménu

vyroba LP povoleni k vyrobé
vydané narodni
autoritou
zkouseni Sarze pro povoleni k vyrobé
SIGTIIINS NN AN AN nebo jiny doklad
shody s SVP
propousténi povoleni k vyrobé
(certifikace QP) vydané narodni
autoritou
certifikat SVP vydany

narodni autoritou,
pokud je k dispozici

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV

povoleni k vyrobé
nebo rovnocenny
dokument vydany
narodni autoritou

certifikat SVP vydany
narodni autoritou
povoleni k vyrobé
nebo jiny doklad
shody s SVP

NA

povoleni k vyrobé
nebo rovnocenny
dokument vydany
narodni autoritou

certifikat SVP vydany
autoritou EEA statu
NA

NA

9.6.2016
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Dokumenty predkladané v ramci zadosti o
novou registraci/prodlouzeni/zménu

>, Povoleni k vyrobée (MIA) je zasadnim dokumentem
pro vyrobce v EEA.

», Platna adresa vyrobce je ta, ktera je uvedena na
povoleni k vyrobe, a ta musi byt uvadéna v zadosti a
v dokumentaci.

>, Note: ALL manufacturing and control sites mentioned
throughout the whole dossier MUST be consistent
regarding their names, detailed addresses and
activities.

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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EudraGMP/EudraGMDP

%, Attach copy of manufacturing authorisation(s) (Annex 5.6)
or

Enter EudraGMP Manufacturing Authorisation reference

, Attach latest GMP certificate (Annex 5.9)
or

Enter EudraGMP certificate reference number:

%, http://eudragmdp.ema.europa.eu

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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[inspections/mia/searchMiAdo O~ C || & Eudre GMP - Public Layout
* | Bl oing [ w5l eBey e el RO ES
~
EudraGM
MIA | GMP | APIREG | WDA | GDP | Sites Help
Mon 21 Mar 2016 14:14:29 BST
Search MIA Number: ‘ ‘
MIAs Authorisation Holder: ‘ Zentiva® |
Site Details
Name: ‘ ‘
City: | ‘
Country: | CZECH REPUBLIC V¥
Postcode: ‘ ‘
EudraGMDP Key: ‘ ‘
NCA Reference Key: ‘
Legal Basis of Authorisation
Art. 40 of Directive 2001/83/EC: ]
Art. 44 of Directive 2001/82/EC: ||
Art. 13 of Directive 2001/20/EC: ||
Operations
Enable Operations Search : O
v
9.6.2016
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w 8 finspec hiviIA.do P = & | @ Eudra GMP - Public Layout % M
* & Borg /a2, 8. L s R
Art. 40 of Directive 2001/83/EC: | A
Art. 44 of Directive 2001/82/EC: ||
Art. 13 of Directive 2001/20/EC: ||
Operations
Enable Operations Search: [
MIA Search Results - 7 items ]
Authorisation Authorisation
MIA Number Bl | 1o qer Date
sukls27569/2016  Zentiva, k.s. lovny 130, Dolni Mécholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2016-02-16 2016-03-17
A Ref: 49240030_1. Republic 07:49:35
GMT
sukls227343/2015 Zentiva, k.s. Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni M&cholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2015-12-16 2018-01-18
37. Key : 2939, NCA Ref : 49240030_1. Republic 15:42:25
GMT
sukls79991/2015  Zentiva, k.s. Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni M&cholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2015-05-25 2015-06-26
37. Key : 2939, NCA Ref : 49240030_1. Republic 11:28:48
GMT
sukls21609/2015  Zentiva, k.s. Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni Mé&cholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2015-03-03 2015-04-08
37. Key : 2930, NCA Ref : 49240030_1. Republic 16:39:36
GMT
sukls187035/2014 Zentiva, k.s. Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni Mécholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2014-11-24 20141217
37. Key : 2939, NCA Ref : 49240030_1. Republic 07:39:02
GMT
sukls105698/2014 Zentiva, ks Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni M&cholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2014-09-26 2014-10-15
37. Key : 2939, NCA Ref : 49240030_1. Republic 10:59:04
GMT
sukls135062/2013 Zentiva, k.s. Zentiva, k.s., U kabelovny 130, Dolni M&cholupy, Praha 10, 102 Czech H, 1 2013-10-09 2014-04-03
37. Key : 2939, NCA Ref : 49240030_1. Republic 08:21:15
GMT
The EudraGMDP database is maintained and operated by the EMA. Access to the general public is granted in order to enhance availability of infermation related to the EMA mandate. The content of the database is provided by the National Competent Authorities (NCA) of ﬂlsr
EEA. For this reason, the EMA accepts no responsibilty or liability whatsoever (including but not limited to any direct or consequential loss or damage it might occur to you andior any other third party) arising out of or in connection with the information on this database. Any
questions about the content should be addressed to the relevant NCA. Please click here to get list of NCA's
[EMA© 2014. EudraGMDP 6.2 2.0_RC1 build 2015/06/01 18:25:45] 9
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EudraGMDP

i e ol
@] @ hitp://eudragmdp.ema.europa.eufinspections/gmpe/pre P
= @ = "y o
x = = J =] Phinlasit se
L2l bing Hotmail Anonymni Messenger Odeslat Sdfiet )
~

EudraGMDP

MIA | GMP | APIREG | WDA | GDP | Siles Help
Mon 21 Mar 2016 14:2513 BST

‘GMP Compliance Menu Search GMP Compliance

Search Certificate Number: ‘ |
72MPCCemTcatesR q Site Details
Non-Compliance Report
Name: ‘zent\va’ |
City: ‘ |
Country: [CZECH REPUBLIC V¥
Postcode: ‘ |
EudraGMDP Key: ‘ |
NCA Reference Key: ‘ |
MIA Number: ‘ |
Legal Basis Of Certificate Enable Scope Search: [
Type of Inspection Enable Inspection O
Search:
Operations Enable Operations O
Search:
Include Non-Compliance
Report:

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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EudraGMDP

dragmdp.ema.euro) finspections/s (& Eudra GMP - Public Layout Mk

pC

Blong [ [020)02)8 Sl ) i
Include Non-Compliance A
Report:
GMPC Search Results - 1to 10 of 23
Site DUNS EudraGMDP |
Number B Type H Name B Number . Key B
sukls168545/2014 GMPC Zentiva, Praha 10, 10237 Czech 49240030 2015
k.s. Dolni Republic 01-14 02-20
Mécholupy 13:21:30
GMT
sukls105698/2014 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls105698/2014 2014- 2014-
ks. Republic 11-18 11-19
09:17:38
GMT
sukls40822/2014 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls135062/2013 2014- 2014-
ks. Republic 07-31 08-11
14:46:35
GMT
sukls50838/2014 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls105698/2014 2014- 2014-
ks. Republic 07-07 07-11
12:06:28
GMT
sukls167807/2013 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls105698/2014 2014- 2016-
ks. Republic 05-22 03-11
12:52:13
GMT
sukls101236/2013 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls105698/2014 2013- 2013-
ks. Republic 09-06 09-18
14:35:35
GMT
sukls103582/2012 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 sukls105698/2014 2012- 2012-
ks. Republic 08-15 09-10
12:31:39
GMT
suKIs1226/2012 GMPC Zentiva, Praha 10 102 37 Czech 2939 49240030_1 2012- 2012-
ks. Republic 04-16 04-24 v
07:50:31

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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Format povoleni k vyrobé/certifikatu SVP

Union Basic Format for Manufacturer’s Authorisation (MIA)

e ANNEXES 1and/or 2- Scope of Authorisation

e ANNEX 3 (Optional) - Address(es) of Contract Manufacturing Sites
e ANNEX 4 (Optional) - Address(es) of Contract Laboratories

e ANNEX 5 (Optional)- Name of Qualified Person

e ANNEX 6 (Optional) - Name of person responsible for quality control /
production

e ANNEX 7 (Optional) - Date of Inspection on which authorisation granted
e ANNEX 8 (Optional) - Products authorised for manufacture/import

QEQNQNONQ

QNG

Q

(Pripadné vydané prilohy se najdou pouze v papirové verzi daného MIA)

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016



' 7 Doklady SVP istraénim Fizeni/légivé pfi k
® \ v registracnim Fizeni/lé¢ivé pripravky 24

Format povoleni k vyrobé/certifikatu SVP

=, Interpretation of the Union Format for
Manufacturer/Importer Authorisation

(Platné od 2.1.2013)
=, Union Format for a GMP Certificate
", Interpretation of the Union Format for GMP certificate

=, (Compilation of Community Procedures on Inspections
and Exchange of Information)

%, VYR-40

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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Priklad 1

%, Lékova forma LP: tablety
%, Celd vyroba i kontrola probihaji na jednom misté v EEA
%, Pozadované doklady: Povoleni k vyrobé i certifikat SVP (protoZe obsahuje propousténi)

© 2012 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Priklad 2

= Lékova forma: tablety
1. Tablety jsou vyrobeny v non-MRA zemi, vyvazeny jako bulk
2. Tablety jsou dovezeny k vyrobci A v EEA, ktery je primarné a sekundarné zabali

3. Vyrobce B v EEA provede zkousSeni a LP propusti

% Vyrobce v non-MRA zemi: PoZzadované doklady: Povoleni k vyrobé nebo rovnhocenny
dokument vydany narodni autoritou a certifikat SVP vydany autoritou EEA statu v rozsahu:

Humanni lécivé pripravky
Cast 1 — Vyrobni operace
1.2 Nesterilni pripravky
1.2.1 Nesterilni pfipravky (vyrobni operace pro ndasledujici |ékové

formy)
1.2.1.13 Tablety

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV 9.6.2016
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Priklad 2

% Vyrobce A: PoZzadované dokumenty: Povoleni k vyrobé vydané ndrodni autoritou

© 2012 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Priklad 2

% Vyrobce A: PoZzadované dokumenty: Povoleni k vyrobé vydané ndrodni autoritou

© 2012 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Priklad 2

%, Vyrobce B: PoZzadované dokumenty: povoleni k vyrobé vydané narodni autoritou a certifikat
SVP vydany narodni autoritou, pokud je k dispozici

Cast 2 - Dovoz lé¢ivych pripravkii

2.1 Kontrola jakosti dovazenych lécivych pfipravk(
2.1.2 Mikrobiologické: mikrobiologicka nezavadnost
2.1.3 Chemické/Fyzikalni

2.2 Certifikace Sarzi dovazenych lécivych ptipravk(

2.2.2 Nesterilni pFipravky
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Povoleni k vyrobe

~,V EudraGMDP uvedeny pouze Prilohy (Annexy) 1 a 2

, EudraGMDP je strukturovana podle dokument
uvedenych v Compilation

, Rozsahy predlozenych povoleni/certifikatd musi
korespondovat s vyrobnim retézcem uvedenym
v registracni dokumentaci
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Povoleni k vyrobé v CR

, 5 priloh:

1. Druh a rozsah povolené vyroby humannich lécivych
pripravku

2. Druh a rozsah povolené vyroby humannich
hodnocenych |éCivych pripravku

3. Adresy smluvnich mist vyroby
4. Adresy smluvnich mist kontroly jakosti
5. Jména a prijmeni kvalifikovanych osob
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Povoleni k vyrobé v CR

%, Problém: Zadost o registraci/zménu obsahuje smluvni
misto vyroby/kontroly jakosti, které neni zapsano
v povoleni k vyrobé ceského vyrobce (tj. povoleni neniv
souladu se zakonem o |écivech)

% Dosud: Zadost pferuena/zamitnuta, vyrobce mél
pozadat o zménu povoleni k vyrobé (zapsani smluvniho
partnera v priloze 3 nebo 4), pak nova zadost nebo
doplnéni zadosti

=, Noveé: V ramci posuzovani registrace se v uvahu berou
jen udaje v priloze 1, odd. SVP vyzve vyrobce, aby
zazadal o zménu povoleni
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Problémy

=, Predlozeno povoleni s jinym pravnim zakladem

(Pravni zaklad povoleni — 3 moznosti: humanni LP vs.
veterinarni LP (Priloha 1) a humanni hodnocené LP
(Priloha 2))

=, Nazev vyrobce uvedeny v zadosti neodpovida povoleni,
napf.:

V zadosti je uveden nazev vyrobce v anglicting,
v povoleni je uveden v narodnim jazyce.

Vyrobni misto je zaregistrovano jako XXX Ltd., na
certifikatu je XXX AG
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Problemy

>

>

Priklad:
V zadosti je uvedeno: Fabrika AG, Severni 21, 100 00 Praha 1

Na uvedené adrese:
Tovarna a.s. — drzitel MIA

Fabrika a.s. — neni drzitelem MIA
?

Priklad:

Vv iép;osti je uvedena vyroba v Unit I, predlozen certifikat pro Unit Il (vyrobce ve treti
zemi

Lékova forma LP: oCni kapky

Certifikaty v EudraGMDP: Unit | — vyroba tablet, Unit Il — vyroba ocCnich kapek
Certifikaty jsou vydavany pouze v rozsahu provedené inspekce, ne v celém rozsahu
vyroby

Je mozné, ze v Unit | je také vyroba oCnich kapek, ale ta nebyla certifikovana
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Dalsi problémy

=, Prodlouzeni: Predlozené udaje neodpovidaji
registrovanym udajum (LL i LP)

=, Zmeény: ma byt uveden cely stavajici i navrhovany vyrobni
retézec v zadosti a modulu 3.2.P (3.2.5)

s, Akreditace podle normy (ISO 17 025) neni dokladem SVP.
Pro kontrolu LP nestaci akreditace.

=, Zména mista vyroby LP: pivodné MRA, nové non-MRA,
ale dovozce nema povoleni v rozsahu kontroly jakosti.

=, Vypis z obchodniho rejstfiku neni doklad SVP.
=,V RD je uveden vyrobce bez jeho védomi.
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Dékujeme za pozornost

STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV
Srobarova 48, 100 41 Praha 10

tel.: +420 272 185 111

fax: +420 271 732 377

e-mail: posta@sukl.cz
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