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Co | SO I Rostiinné lecive pripraviy :

Kategorie pripravku z lécivych rostlin

=, Potraviny

=, Doplnky stravy - notifikovany Ministerstvem zemédélstvi
— smérnice 2002/46/EC; natizeni EC 1924/2006 o
vyZivovych a zdravotnich tvrzenich, nafizeni EC 432/2012
- seznam schvalenych zdravotnich tvrzeni pri oznacovani
potravin jinych nez tvrzeni o snizeni rizika onemocnéni a
O VyVoji a zdravi déti — odborné posouzeni EFSA

=, LécCivé pripravky - registrovany Statnim ustavem pro
kontrolu léciv — zakon 378/2007 Sb. — Zakon o lécivech
(ZoL), vyhlaska 228/2008 Sb. o registraci lécivych
pripravki
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o | SO I Rostiinné lecive pripraviy 3

Rostlinny lécivy pripravek (LP) dle ZolL

Rostlinné lécivé pripravky obsahuji jako ucinné slozky
nejméneé 1 rostlinnou latku nebo nejméné 1 rostlinny
pripravek nebo nejméné 1 rostlinnou Ilatku v
kombinaci s nejméné 1 rostlinnym pripravkem

Lécivou latkou rostlinného lécivého pripravku je rostlinna latka
nebo rostlinny pripravek jako celek, ne jeho jednotlivé
komponenty.
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Co | SO I Rostiinné lecive pripraviy

Rostlinna latka

% Definice (dle § 30, odst. 5 b) 1. zdkona 378/2007 Sb.

Rostlinnymi latkami se rozumé;ji:

- rostliny celé, rozdrobnéné nebo narezané

- C€asti rostlin, rasy, houby, lisejniky, a to v nezpracovaném, v
suseném nebo v cerstvém stavu

- za rostlinné latky se rovnéz povazuji rostlinné sekrety, které
nebyly podrobeny zadnému zpracovani

Rostlinné latky se definuji podle pouzité casti rostliny a

botanickym nazvem podle platné vedecké binomické

nomenklatury zahrnujici rod, druh, autora, popr. poddruh a
odradu (Foeniculum vulgare Miller subsp. vulgare var. vulgare)

Priklad rostlinné latky: hermankovy kvét pro pripravu Caje
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Rostlinny pripravek

, Definice dle § 30, odst. 5 b) 2. ZoL

Rostlinnymi pripravky se rozuméji:

- pripravky ziskané zpracovanim rostlinné latky nebo
rostlinnych latek zptusobem, jako je extrakce, destilace,
lisovani, frakcionace, precistovani, zahustovani nebo
fermentace

Rostlinné pripravky zahrnuiji:

- rozdrcené nebo upraskované rostlinné latky, tinktury,
extrakty, silice, vylisované stavy a zpracované sekrety

NejCastejsi typ rostlinného pripravku — extrakt
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Co | SO I Rostiinné lecive pripraviy

Pravni zaklady registraci rostlinnych LP (1)

= Uplnd registrace lé¢ivych pfipravkd s vlastnimi
preklinickymi a klinickymi daty dle §26 ZoL (¢l.8 (3)
Smérnice 2001/83/ES)

=, Registrace lécCivych pripravki s dobrfe zavedenym
léCcebnym pouzitim s uznanou ucinnosti a prijatelnou
urovni bezpecnosti, § 27, odst. 7 ZoL (¢l.10a Smérnice
EU)= WEU; klinicka hodnoceni a preklinické zkousky
nahrazeny védeckou literaturou, odkazovany pripravek
10 let na trhu
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Co | SO I Rostiinné lecive pripraviy 7

Pravni zaklady registraci rostlinnych LP (2)

~ ZjednoduSeny postup registrace tradicnich
rostlinnych |écivych pripravkl - § 30 ZoL (¢l. 16a
Smérnice 2001/82/ES) a Smérnice 2004/24/ES

= TUR; klinické dukazy ucinnosti nahrazeny prukazem

doby tradicniho pouzivani, preklinické a klinické

zkousky bezpecnosti nahrazeny vedeckymi literarnimi

udaji
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Tradicni rostlinné lécivé pripravky (Traditional Herbal
Medicinal Products, THMP) definice (1)

= § 30 Zakona 378/2007 Sh.

=, urCeny k podani usty, zevné nebo inhalaci,

=, podavaji se vyhradné v urcité sile a davkovani,

s, tradi¢ni indikace pro pouziti bez dohledu lékare

=, k datu predlozeni Zadosti na trhu po dobu alespon 30 let,
z toho nejméné 15 let v EU (dany IéCivy pripravek nebo
odpovidajici pripravek (§ 30, odst. 4), tzn. ma shodné
ucinné slozky bez ohledu na pouzité pomocné latky,

shodné nebo podobné zamyslené pouziti, ekvivalentni
silu a davkovani a shodnou nebo podobnou cestu podani)
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o | SO I Rostiinné lecive pripraviy 9

Tradicni rostlinné lécivé pripravky — definice (2)

", Udaje o tradicnim pouziti takového |éCivého pripravku jsou
dostatecné

", musi byt prokazano, ze pripravek neni skodlivy a ze jeho
farmakologickeé ucinky nebo ucinnost pripravku jsou zrejmé na
zakladé dlouhodobého pouzivani a zkusenosti

=, mohou obsahovat vitaminy a mineraly, pokud je jejich
bezpecnost prokazana a jejich ucinek je doplnujici k ucinku
rostlinnych slozek s ohledem na indikace

%, pripravek nelze zaregistrovat dle § 25 az 27 Zakona 378/2007

Sb. (nebot chybi dostatec¢na védecka literatura prokazuijici
dobre zavedené |é¢ebné poutziti; viz Smérnice 2004/24/ES)

" nejednda se o homeopaticky pripravek dle § 28 Zakona
378/2007
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Jaka data se predkladaji pro registraci rostlinnych LP?

%~ Vyhlaska 228/2008 Sb. - Specifické pozadavky na rostlinné
|éCivé pripravky v priloze 1, ¢asti lll.4 — Uuplna dokumentace,
specifické pozadavky na Modul Il

Modular Structure of Common Technical Document

" Module 1
Administrative
/ and prescribing

information
(not harmonized)
Module 2 \
Nonclinical Clinical
Quality overview overview
overall: BT i e A
/ summary Nonclinical Clinical
7 i summary summary

Module 3 Module 4 Module 5 \
Quality Nonclinical Clinical
data stydy reports

study reports \
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S SUKL Rostlinné I&ivé pFipravky "
Preklinika a klinika — jaka data k registraci

= Uplna registrace dle ¢l. 8(3) — vlastni preklinickd a klinicka
data

=, Dobre zavedené lécebné pouziti (WEU) dle ¢l. 10a —
literarni data dokladajici preklinickou a klinickou ucinnost
a bezpecnost nahrazuji vlastni studie s pripravkem

— V Modulu | v ¢asti 1.5.1 musi byt souhrnné dolozeno dobre
zavedené léCebné pouziti

— mohou byt vyzadovany studie genotoxicity s pripravkem (AMES
test), napriklad pokud jsou publikované studie nedostatecné

— Klinické udaje mohou byt dolozeny také pomoci monografii
vcetné Komunitarni monografie; nutno zmapovat, zda se od
vydani monografie neobjevila nova preklinicka a klinicka data
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S SU I Rostiinné lecive pripraviy 1
Preklinika a klinika — jaka data k registraci

., Zjednoduseny postup registrace tradicnich
rostlinnych lécivych pripravkl - § 30 ZoL, Smérnice
2004/24/ES — dolozZeni ucinnosti nahrazeno
prokazanim |éCebného pouziti po dobu alespon 30
let, z toho v EU po dobu alespon 15 let

— V Modulu | v ¢asti 1.5.1 dolozit tradi¢ni pouziti

— Mohou byt vyZzadovany studie genotoxicity s pripravkem
(AMES test), napriklad pokud jsou publikované studie
nedostatecné

— Klinické udaje mohou byt nahrazeny odkazem na
monografii pro danou rostlinnou latku nebo kombinaci
latek, v€etné Komunitarni monografie; nutno zmapovat,
zda se od vydani monografie neobjevila nova data
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13

Monografie lécivych rostlin

2, Obsahuji souhrnné udaje o lécebném pouziti
rostlinnych latek a/nebo rostlinnych pripravkd

- Komunitarni monografie EU
- ESCOP monografie
- WHO monografie

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Komunitarni monografie EU (1)

>, Vypracovavany Vyborem pro rostlinné pripravky (HMPC) pri
EMA na zakladé vyhodnoceni veskerych dostupnych
preklinickych a klinickych udaja.

% Nyni publikovano 190 monografii, z toho schvaleno 145,
vcetné 3 monografii pro kombinace

=, Publikovany také Hodnotici zpravy (Assessment reports) pro
dané monografie.

Dostupné na:

% http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medi
cines/landing/herbal search.jsp&murl=menus/medicines/me
dicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fald
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¢ SU KL Rostlinné lécivé pripravky -

Komunitarni monografie EU (2)

\

=, Shrnuje védecké stanovisko HMPC k bezpecnosti a ucinnosti
rostlinné latky/rostlinnych ptipravkti z ni vyrobenych. P¥i
vyvoji monografie zhodnoceny veskeré dostupné informace
(preklinicka a klinicka data, udaje o dlouhodobém pouzivani
a zkusSenosti s danou rostlinnou latkou v EU)

" Poskytuje informace nezbytné pro Ilécebné pouzivani
léCivého pripravku obsahujicitho danou rostlinnou
latku/rostlinny pfipravek

- k cemu je urceny
- pro koho je zamysleny
- bezpecnostni udaje - nezadouci ucinky, interakce

\
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Struktura komunitarni monografie

Sleduje strukturu SmPC

=~ WEU monografie (pro pripravky s dobre zavedenym
léCcebnym pouzitim) — rostlinna projimadla obsahujici
anthrachinonové derivaty Sennae folium, Rhei radix,
Frangulae cortex

=, Tradicni monografie (pro lécivé pripravky s tradicnim
pouzitim) — Thymi herba, Passiflorae herba

=, WEU/tradicni — Valerianae radix, Echinaceae purpureae
herba, Ginkgo folium

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Herbal -
Community herbal monograph/2015/04/WC500185437.pdf
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¢ SU KL Rostlinné lécivé pripravky .

Spada rostlinny lécivy pripravek do monografie?

%, Kvalitativni a kvantitativni slozeni, lékova forma —
urcuje, zda dana droga nebo extrakt spada do
monografie

, Terapeutické pouziti — urCuje, zda zamyslena indikace
pro pouziti spada do monografie
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'. : SU KL Rostlinné lé&ivé pFipravky

Priklad

European Union herbal monograph on Ginkgo biloba L., folium

2. Qualitative and quantitative composition':2

Well-established use

Traditional use

With regard to the marketing authorisation
application of Article 10(a) of Directive
2001/83/EC as amended

Ginkgo biloba L., folium (Ginkgo leaf)
i) Herbal substance

Not applicable.

il) Herbal preparations

Dry extract (DER 35-67:1), extraction solvent:
acetone 60% m/m?

With regard to the registration application of
Article 16d(1) of Directive 2001/83/EC as
amended

Ginkgo biloba L., folium (Ginkgo leaf)
i) Herbal substance

Not applicable.

ii) Herbal preparations

Powdered herbal substance

3. Pharmaceutical form

Well-established use

Traditional use

Herbal preparations in liquid or solid dosage forms
for oral use.

The pharmaceutical form should be described by
the European Pharmacopoeia full standard term.

Herbal preparations in solid dosage forms for oral
use.

The pharmaceutical form should be described by
the European Pharmacopoeia full standard term.

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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19

Priklad

European Union herbal monograph on Ginkgo biloba L., folium

4.1, Therapeutic indications

Well-established use

Traditional use

Herbal medicinal product for the improvement of
(age-associated) cognitive impairment and of
quality of life in mild dementia.

Traditional herbal medicinal product for the relief
of heaviness of legs and the sensation of cold
hands and feet associated with minor circulatory
disorders, after serious conditions have been
excluded by a medical doctor.,

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Monografie a kombinované rostlinné LP

~, Z monografii pro jednotlivé slozky pripravku nelze
odvodit bezpecnost a ucinnost kombinace

Monografie A + Monografie B x ,,Monografie AB”

%, Nutno dolozit klinickou Ucinnost/tradicni pouziti v
dané indikaci a bezpecnost primo dané kombinace

=, Monografie pro jednotlivé slozky pripravku jako
podpulrna data
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S SU KL Rostlinné lécivé plv'ipra:lky — ’ - 21
Pokyny pro rostlinné lécivé pripravky (Herbal

Medicinal Products (HMPC) guidelines)

preklinické:

LT

Q)

Q)

Guideline on Non-Clinical Documentation of Herbal Medicinal Products
in Applications for Marketing Authorisation (Bibliographical and Mixed
Applications) and in Applications for Simplified Registration
EMEA/HMPC/32116/05

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/gen
eral/general content 000828.isp&mid=WC0b01ac0580033a9b

Assessment of genotoxicity of herbal substances/preparations
EMEA/HMPC/107079/07

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/gen
eral/general content 000825.jsp&mid=WC0b01ac0580033a9b

Selection of test materials for genotoxicity testing for traditional herbal
medicinal products/herbal medicinal products EMEA/HMPC/67644/09

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/gen
eral/general content 000823.ijsp&mid=WC0b01ac0580033a9b
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¢ S U KL Rostlinné lécivé pripravky -

Pokyny pro rostlinné lécivé pripravky (Herbal
Medicinal Products (HMPC) guidelines)

klinické:

=, Assessment of clinical safety and efficacy in the preparation of
Community herbal monographs for well-established and of
Community herbal monographs/entries to the Community list for

traditional herbal medicinal products/substances/preparations
EMEA/HMPC/104613/05

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/
general/general content 000830.jsp&mid=WC0b01ac0580033a9b

Clinical assessment of fixed combinations of herbal
substances/herbal preparations EMEA/HMPC/166326/05

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/
general/general content 000832.jsp&mid=WC0b01ac0580033a9b

Q)
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¢ S U KL Rostlinné lécivé pripravky -

Pokyny pro CTD format dokumentace - THMP

s, Guideline on the use of the CTD format in the preparation
of a registration application for traditional herbal
medicinal products EMA/HMPC/71049/2007 Rev. 2

, http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document librar
v/Scientific guideline/2016/06/WC500209371.pdf
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S SUKL Rostlinné lécivé pripravky

24

KVALITA
= Modul 3 - ¢lenéni, pokyny

=, Specifika rostlinnych
pripravku z hlediska kvality

=, Dotazy z terénu
=, Aktualneé resené probléemy

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV
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Kvalita rostlinnych lécCivych pripravku neni

zavisla na pravnim zakladu registrace, kvalita

musi byt dolozena vzdy stejnym zplusobem!

%, udaje o lécivé latce (obecné informace,
vyroba, charakterizace, kontrola, referencni
standardy, vnitrni obal a jeho uzaveér,
stabilita)

", udaje o konecném pripravku (popis a slozeni,
farmaceuticky vyvoj, vyroba, kontrola
pomocnych latek, kontrola konecného
pripravku, referencni standardy, vnitrni obal a
jeho uzaveér, stabilita)
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Eudralex, Volume 2B

“ https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-
2/b/update 200805/ctd 05-2008 en.pdf — Herbals

EMA

 Guideline on the use of the CTD formate
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general
content 000689.jsp&mid=

= Quality of herbal medicinal products/traditional herbal medicinal products
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2
011/09/WC500113209.pdf

= Specifications: test procedures and acceptance criteria for herbal substances,
herbal preparations and herbal medicinal products/traditional herbal medicinal
products
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2
011/09/WC500113210.pdf

=, Guideline on quality of combination herbal medicinal products/traditional herbal

medicinal products
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2
009/09/WC500003286.pdf
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S SUKL Specifika rostlinnych lécivych pripravki (1) 2

=, Komplexni charakter lécivé latky!
Bohaté smeési latek, vétSinou nezname slozku zodpovédnou za terapeuticky efekt

Typy rostlinnych ptipravki (extraktt)
viz. Ph.Eur./CL Plantarum medicinalium extracta (07/2015:0765)

0}

Q)

Standardizované — Uprava na pozadovany obsah latek se znamym lécebnym ucinkem

Capsici extractum spissum normatum (capsaicin), Myrtilli fructus recentis extractum
raffinatum et normatum (anthokyany), Hippocastani seminis extractum siccum
normatum (triterpenické glykosidy)

Kvantifikované — uprava na definovany rozsah obsahu latek — michanim sarzi

Ginkgonis extractum siccum raffinatum et quantificatum (flavonoidy, bilobalid,
ginkgolidy), Hyperici herbae extractum siccum quantificatum (celkové hypericiny,
flavonoidy, hyperforin)

Ostatni — definovany vyrobnim postupem (charakterem vychozi suroviny, druhem
rozpoustédla, podminkami vyroby) a specifikaci

Menthae piperitae folii extractum siccum, Valerianae extractum hydroalcoholicum
siccum
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S SUKL Specifika rostlinnych lécivych pripravki (2) 28

~ Nazvoslovi
Guideline on declaration of herbal substances and herbal preparations in
HMP/THMP
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2009
/09/WC500003272.pdf

CMDh — Addendum to Quality Review of Documents templates for SmPC, Labelling
and Patient Leaflet on MRP and DCP specific for HMIP/THMP -
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/CMD h /Templates/QRD/
CMDh 349 2016 Rev.0 2016 07.pdf

Priklad:

Each capsule contains 160 mg of extract (as dry extract) from Valeriana officinalis L.
s.l., radix (Valerian root) (3—6: 1).

Extraction solvent: Ethanol 70 % V/V.

cesky

Jedna tableta obsahuje 160 mg extraktu (ve formé suchého extraktu) z Valeriana
officinalis L. s.l., radix (kozlikovy koren) (3 —6: 1).

Extrakéni rozpoustédlo: ethanol 70 % (V/V)
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S SUKL Specifika rostlinnych lécivych pripravki (3) 2

0

)

Kvalita je silné zavisla na kvalité vychoziho rostlinného materialu — udaje o
produkci, oSetfeni béhem péstebniho procesu — oblast péstovani, informace o
kvalité puldy, informace o oSetieni pred a béhem péstovani (pesticidy, hnojeni,
zavlazovani) sklizen, poskliziova osetreni (suseni, fumigace, ozarovani, rezani)

Guideline on good agricultural and collection practice GACP for starting materials
of herbal origin)

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific quideline/2009/09/WC
500003362.pdf;;;

VYR-32 — Doplnék 7 — Vlyroba rostlinnych léCivych pripravki

V pripadé ASMF procedury jsou udaje o vychozi rostlinné latce v Applicant’s part!

Specificky typ necistot (cizi pfimési, rezidua pesticidi, mykotoxiny, tézké
kovy, mikrobiologicka jakost, riziko zamény s podobnym rostlinnym druhem,
pyrrolizidinové alkaloidy)

Specificky prlSOb vyroby - vétsinou extrakce — kvalita Ié¢ivé latky zavisi
na zplisobu produkce, na typu a koncentraci pouzitého vyluhovadila
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%~ ldentifikace, stanoveni obsahu, stabilitni studie - pouziti chromatografickych
metod (TLC, HPLC/GC fingerprinty)

Stabilitni studie — Hyperici extractum - TLC fingerprinty v jednotlivych ¢asovych
intervalech

W_M TLC ﬁ"ESrP"i““ Simonths TLC fingerprint; 6 months

TLC fingerprint; 18 months

| Il il [\ \ L
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S SUKL Specifika rostlinnych lécivych pfipravki (5)

Stabilitni studie — Hyperici extractum - HPLC fingerprinty flavonoidu v jednotlivych
casovych intervalech (0, 3, 6, 12, 18, 24 mésicu)
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Stabilitni studie — Hyperici extractum -HPLC fingerprinty hypericind v jednotlivych
casovych intervalech (0, 3, 6, 12, 18, 24 mésicu)
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Otazka 1- Stanoveni obsahu jednotlivych slozek v cajovych smésich.

Lze stanovit obsah latek v jednotlivych rostlinnych substancich pred
smisenim, smisit pomoci validované metody a ve smesi jiz obsah
jednotlivych latek nestanovovat?

Odpovéd’: Ano, pokyn EMEA/HMPC/CHMP/CVMMP/214869/2006 (Guideline
on quality of combination HMP/THMP) takovou moZnost pfipousti u
pripravku, kde stanoveni nemtze byt provedeno na kone¢ném pripravku.
Neni vSak mozné stanoveni obsahu jednoduse vynechat. Je treba tento
pristup zdivodnit a prokazat na zakladé zaznamu dokumentujicich kazdy
vyrobni krok, vysledkli mezioperacnich kontrol, popt. dalSich vhodnych
testovacich kritérii a na zakladé vysledku validace vyrobniho procesu, Ze
vyrobni proces vede k pripravku stalé kvality.

Tento pristup neni vhodny napt. u ¢ajovych smési obsahujicich silicné
slozky, kdy Ize ocekavat pokles obsahu silice béhem vyrobniho procesu.
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Otazka 2 - CEP
Lze se v prislusnych ¢astech modulu 3.2.S odkazat na CEP?
Odpoveéd': Ano, takova moznost existuje.

Na strdnkach EDQM rada CEPU pro ,,Herbals“, napft. Artichoke leaf dry extract, Fresh
Bilberry fruit dry extract refined and standardised, Devil’s claw dry extract, Ginkgo dry
extract refined and standardised, Milk thistle dry extract refined and standardised,
Passion flower dry extract, Saw palmetto dry extract, St. John’s dry extract quantified,
Valerian dry agueous extract, Valerian dry hydroalcoholic extract

VétsSina monografii pro rostlinné pripravky pokryva vice extraktu - rizna extrakéni
rozpoustédla, popt. rlizné koncentrace jednoho rozpoustédla, rtizné extrakcni
postupy, rizné druhy a mnozstvi pomocnych latek.

Agentura muze vyzadat dalsi informace, které na CEPu nejsou uvedeny, viz. obecny
text CL/Ph.Eur. 5.23 — Clanky pro extrakty z rostlinnych drog (informace, jak aplikovat
jednotlivé ¢lanky pro extrakty)

Pozor na zmény

Blll.1 Predlozeni nového nebo aktualizovaného certifikatu shody s Evropskym
Iékopisem

B.lll.2 Zména za ucelem shody s Evropskym lékopisem
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Otazka 4

V pripadé, ze nebyl publikovan CEP, jaké minimalni dokumenty musi obsahovat sekce
3.2.S a které nejsou u rostlinného pripravku zapotrebi?

Odpovéd: viz. NtA + pokyny EMA
Otazka 5

Jaké jsou minimalni pozadavky na dokumenty v sekci 3.2.P. a které dokumenty
mohou byt vynechany?

Odpovéd: viz. NtA + pokyny EMA
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Pyrrolizidinové alkaloidy (PAs) - 1

0}

Q)

Q)

HMPC Public statement on the use of herbal medicinal products containing toxic,
unsaturated PAs (11/2014)

Vyskyt v Celedich Boraginaceae, Asteraceae (Senecioneae a Eupatorieae), Fabaceae
(rod Crotalaria) — genotoxicky a karcinogenni potencial — limit pro obsah 0,35
ng/osobu (50 kg) a den

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Public statement/20
14/12/WC500179559.pdf

Public statement on contamination of herbal medicinal products/traditional herbal
medicinal products1 with pyrrolizidine alkaloids(05/2016)
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Public_statement/20

16/06/WC500208195.pdf

V DE, AT, UK nalezeny vysoké obsahy PAs i v drogach, ve kterych se prirozené
nevyskytuji, pravdépodobna pricina — kontaminace plevely — prechodné
akceptovany limit 1 ug/osobu (50 kg) a den

CMDh Press release (Report from the CMDh meeting held 12-14 December 2016)
http://www.hma.eu/fileadmin/dateien/Human Medicines/CMD h /cmdh pressrel

eases/2016/12 2016 CMDh Press Release.pdf
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Pyrrolizidinové alkaloidy (PAs) - 2

~

)

)

Informace pro drzitele rozhodnuti o registraci rostlinnych pripravkti/tradicnich
rostlinnych pripravku, vyrobce rostlinnych lécivych latek a vyrobce homeopatickych
pripravkid http://www.sukl.cz/leciva/informace-pro-drzitele-rozhodnuti-o-registraci-
rostlinnych?highlightWords=rostlinn%C3%BDch+p%C5%99%C3%ADpravk%C5%AF

(29.8.2016)

Drogy nejohrozengjsi kontaminaci PAs — Hyperici herba, Passiflorae herba,
Matricariae flos, Alchemillae herba, Liquiritiae radix, Melissae folium, Menthae
piperitae folium, Salviae folium, Taraxaci herba cum flore, Thymi herba — neni
vylouceno, Ze se seznam rozsiti o dalSi drogy

Rizeni rizika a kontrola kvality s obsahem na vyskyt PAs (monitorovani vyskytu PAs v
drogach, péstebni opatreni), v pripadé identifikovaného rizika zaradit limity do
specifikace |éCivé latky/konecného pripravku formou zmény v registraci
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Pulegon a menthofuran

%, Public statement on the use of herbal medicinal productsl containing pulegone

and menthofuran (rev. 07/2016)

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2
016/07/WC500211079.pdf

Genotoxicky a karcinogenni potencial

Vyskyt v rdznych druzich rodu Mentha, zejm. v silici maty peprné (Menthae
piperitae aetheroleum)

Limity v monografii CL/Ph.Eur. Menthae piperitae etheroleum — pulegon max. 3
%, menthofuran—-1,0-8,0 %

Doporucené maximalni hodnoty v rostlinnych lécivych pripravcich
37,5 mg/den — kratkodobé pouziti; 75 mg/den — dlouhodobé pouzivani
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