Priloha IV

Podmienky povolenia na uvedenie na trh
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Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh ma spinit tieto podmienky.

Vybor CHMP povazuje za mimoriadne délezité zachovat koordinaciu skimania podmienok, ktoré boli

v sUcasnosti uréené na mieste v USA. Po zisteni problémov v Castlebare sa zaviedol harmonizovany
eurdpsky pristup k doddvkam a aZ do vyrie$enia otvorenych otdzok bude prebiehat konanie podla
¢lanku 31. Sucasné stanovisko je druhé?! zo série vzadjomne suvisiacich stanovisk, ¢o v désledku moze
viest k dalsim opatreniam pozadovanym pre miesto podliehajlce siéasnému stanovisku. Koordinované
skimanie podmienok vyborom CHMP na mieste v USA, ktoré sa uskutoCrniuje pre miesta podliehajuce
prvému stanovisku, umozni zavedenie prislusnych harmonickych zmien s minimalnym vplyvom na
dodavanie roztokov na peritonedlnu dialyzu na trh v EU. Vyboru CHMP preto maju byt predloZené na
preskimanie Udaje tykajluce sa tychto podmienok.

Miesto vyroby v USA
Drzitel povolenia na uvedenie na trh mé dodrzat tieto podmienky:

1. Vdetky liekové latky maju byt podporené hlavnymi stibormi pre Géinna latku alebo prislusnymi
Udajmi a maju zodpovedat poZiadavkam Eurdpskeho liekopisu (Ph. Eur.).

Dodavatelia Ucinnej latky uvedeni v nasledujucom zozname sa v minulosti nevyuZivali na dodavanie
lieku do EU a tymto doddvatelom sa maju predlozit hlavné sibory pre Géinnu latku (ASMF) alebo
ekvivalentné baliky udajov. Do jedného tyzdfa od rozhodnutia Komisie sa ma predlozit plan riadenia
zmien vratane ¢asového harmonogramu pre jeho vykonavanie. Okrem toho sa v relevantnych
pripadoch maju roztoky na perltonealnu dialyzu pred uvolnenim na trh v EU v rdmci povolenia na
uvedenie na trh v EU otestovat a mé sa dokazat, Ze zodpovedaji Eurépskemu liekopisu (Ph. Eur.).
Predovsetkym:

- bezvoda dextroza,

- chlorid sodny,

- S-laktat sodny.

2. Pomocné latky, voda na injekcie, kyselina chlorovodikova a hydroxid sodny, sa kontrquJu podla
Liekopisu Spojenych Statov. Tieto latky sa maju v ramci povolenla na uvedenie na trh v EU pred
uvolnenim roztokov na peritonedinu dialyzu na trh v EU otestovat a musia sa predlozit vysledky, aby
sa preukazalo, ze su v sulade s Eurdpskym liekopisom.

3. V sllade s rozsahom procesu a najlepsou praxou sa maju preskimat a zlepsit siéasné minimalne
normy pre doblezité parametre a limity procesu, napr. pre konecnu sterilizaciu. Konecna sterilizacia
musi byt podla Eurdpskeho liekopisu vyjadrend ako minimalny ¢as expozicie minimalnej teplote a méa
sa harmonizovat na vsetkych prislusnych miestach vyroby. Musia sa tiez harmonizovat $pecifikacie pre
biologicku zataz naplnenych nadob. Proces sterilizacie sa ma podla Eurdpskeho liekopisu opét schvalit
pomocou biologickych indikatorov. Do jedného tyZzdna od rozhodnutia Komisie sa ma predlozit plan
riadenia zmien vratane ¢asového harmonogramu pre jeho vykonavanie.

4. M3 sa uskutoénit beZné mikrobidlne sledovanie véetkych vychodiskovych latok (vrdtane pomocnych
latok) a do jedného tyZdria od rozhodnutia Komisie sa ma predlozit prislusny plan riadenia zmien
vratane ¢asového harmonogramu pre jeho vykonavanie.

5. Pre lieky vyrobené v stlade so $pecifikdciami EU sa maju predlozit idaje o stabilite vratane
dlhodobych a urychlenych Udajov. Do troch tyZzdriov od rozhodnutia Komisie sa ma predlozit prislusny
plan riadenia zmien.

6. Standardné uvolnenie kvalifikovanou osobou sa ma vztahovat na vsetky lieky uvolnené podla
podmienok povoleni na uvedenie na trh v EU; kvalifikované osoby sa musia uistit, Ze sa Gcinné latky
vyrabaju v sulade s p02|adavkam| EU pre spravnu vyrobnt prax. Pred uvolnenlm roztokov na
peritonedlnu dialyzu na trh v EU v rdmci povolenia na uvedenie na trh v EU sa mé predloZit vyhlasenie.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh sa ma az do ukoncenia prebiehajuceho konania podla ¢lanku 31
na vdetkych svojich miestach vyroby riadit zdvermi vyplyvajldcimi zo zisteni v Castlebare, aby sa
zabezpedilo bezpecné zdsobovanie liekom. Predovsetkym:

1 prvé stanovisko tykajuce sa pridania miest v Kanade, Pol'sku a Turecku prijal vybor CHMP v aprili. Zodpovedajluce
rozhodnutie Eurépskej komisie bolo vydané 12. maja 2011.
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7. Ma sa zaviest citlivejSia kineticka turbidimetricka metdda na testovanie endotoxinov testu lyzatu
amébocytov hrotnaca (angl. ,limulus amebocyte lysate test", LAL). Do troch tyzdrov od rozhodnutia
Komisie sa ma predlozit plan riadenia zmien vratane ¢asového harmonogramu pre jeho vykonavanie.

8. M4 sa predlozit Gplny opis vyroby (3.2.P.3) pre miesto spolu s hodnotiacim prehladom. Do troch
tyzdriov od rozhodnutia Komisie sa ma predlozit plan riadenia zmien vratane ¢asového harmonogramu
pre jeho vykonavanie.

Mozno budu potrebné dalSie opatrenia pre vSetky miesta vyroby, ale kym nebude k dispozicii zaver
z prebiehajldceho konania podla ¢ldanku 31, nie je mozné urdit, aké opatrenia to budu.
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