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Padelky ve farmacii

Osnova

- Pravni uprava tykajici se padélkl a ilegalnich pripravki
- Rozbor soucasné situace

- Uloha regulaénich organt

- Analytické techniky pri odhalovani padélku

- Opatreni proti vstupu padélkii

- Ochranné prvky

- Oznacovani a zabezpecovani LP

- Ulozisté

- Noveé povinnosti vyrobcu a distributort LP



Padelky ve farmacii

Co prispiva k rozsirovani padélku

- nedostatek politické vule a odhodlani

- nedostatek odpovidajici Iekoveé legislativy

- slaba lekova regulace (LR) nebo jeji absence
v nékterych statech (191 ¢clenu WHO, jen 20 %
dobra LR, 50 % implementace LR na ruizné urovni,
30 % nema LR nebo jen s velice malou kapacitou)

- slaba vykonna moc a sankce

- korupce a konflikty zajmu



Padelky ve farmacii

Co prispiva k rozsSirovani padélku

- vysoka cena léku

- nedostatecna spoluprace mezi stakeholdery

- nedostatek regulace v exportujicich zemich
a v zonach volného obchodu

- obchodovani pres nékolik prostrednik



Padelky ve farmacii
SSFFC

Substandard zahrnuje nevyhovujici lééivé pfipravky, které jsou mimo specifikaci,
spada)i sem napfiklad pfipravky s amyslnymu chybami ve vyrobé nebo
s chybami z nedbalosti

Spourious neprave/falesné 1eéive piipravky, jde o termunologn pouZzivanou v jiEni
Asii pro piipravky, které jsou faleiné oznaceny nebo jinak upravené
s umyslem oklamat zakaznika

Falsely labelled faleiné omacené lécivé pripravky, coZ jsou ornginalni piipravky

s padélanym obalem

Falsified falsovany lecivy pripravek, jde o terminologii pouzivanou v Evropé, jsou

to pfipravky zhotovené s imyslem oklamat zakaznika

Counterfeit padélany lecivy pripravek, ktery je vyroben s umyslem napodobit
ongmnalni produkt

DEATS, Michael a Pernette BOURDILLON-ESTEVE. Substandard, Spurious, Falsely labelled, Falsified and Counterfeit
(SSFFC) Medical Products: Global Surveillance and Monitoring Project [online]. World Health Organization [cit. 2018-02-13].




Padelky léku
- definice zakona o lécivech

- jakykoli humanni LP,
a) na némz jsou uvedeny udaje o jeho totoznosti, vcetne obalu
a oznaceni na obalu, nazvu nebo slozeni z hlediska kterekoli jeho slozky
vcetne pomocnych latek a sily téechto slozek,
b) na némz jsou uvedeny udaje o jeho plvodu, vcetne vyrobce,
zeme vyroby, zeme plvodu nebo drzitele rozhodnuti o registraci, nebo
c) ktery je doprovazen dokumentaci obsahujici udaje o jeho
historii, vcetné zaznamu a dokumentu tykajicich se vyuzitych distribucnich
kanald.



Padelky ve farmacii

The United States Federal Food, Drug and Cosmetic Act
defines a counterfeit drug as:

“...a drug which, or the containers or labeling of which, without
authorization, bears the trademark, trade name, or other
identifying mark, imprint, or device or any likeness thereof, of a
drug manufacturer, processor, packer, or. distributor other than
the person or persons who in fact manufactured, processed,
packed, or distributed such drug and which thereby falsely
purports or is represented to be the product of, or to have been
packed or. distributed by, such other. drug manufacturer,
processor, packer, or distributor.”



Rozbor soucasne situace

NejCastéji se vyskytujici typy padélku

padelany lecCivy pripravek (LP) i obal 64 %
padelany lecCivy pripravek, legitimni obal 24 %
legitimni LP, padelany obal 7 %
nedeklarovana lecCiva latka (LL) 4 %

nelegalni LL, ale ,legalni® LP a obal 1 %

upraveno Kubic 2012



Rozbor soucasne situace

Podle Interpolu se jedna o jedno z nejrychleji rostoucich ,,odvetvi‘
a o nejlukrativnéjsi zdroj prijmu globalné organizované kriminalni
sité.

Odpovednost az za milion umrti rocne, z toho 200 tis. pripada na
padélana antimalarika.

Studie v jihovychodni Asii prokazala, ze antimalarikum Artesunate,
které bylo nakoupeno v nahodné vybranych lékarnach

v. Kambodzi, Myanmaru, Laosu, Thajsku a Viethamu, je z 56 %
padélek.

P L
'SEP!

http://lwww.who.int/medicines/services/counterfeit/overview/en



Nejcastéji se vyskytujici typy padélku

WHO odhaduje, ze 60 % padélanych Iékt jsou antibiotika, hormony, steroidy
a antihistaminika.

http://visual.ly/economics-counterfeit-drugs



Nejcasteji se vyskytujici padelky

V rozvojovych zemich jsou bohuzel castéjsi padélky léki
pouzivanych na lécbu zivot ohrozujicich chorob.

V USA a EU jsou to predevsim padélky Iéka na Iécbu civilizacnich

chorob zptisobenych zivotnim stylem.
Jednim z nejcasteéji padélanych léku je Viagra firmy Pfizer.

Zdroj: WHO



FDA — Forensic Chemistry C

-4

Porovnani profilu v 2D a 3D originalu a padelku
— detailni porovnani napr. raznic




Zdroje podezrelych vzorku

- Policie CR (odborna vyjadieni, vzorky z trestné ¢innosti)

- Celni sprava CR

- Narodni protidrogova centrala

- Internet — vzorky zakoupené na Internetu od neopravnenych
subjektu

- Pacient

- Oddéleni pravni podpory a enforcementu SUKL



Postup rozboru neznamého vzorku
laboratore SUKL

Soucinnost s drzitelem registracniho rozhodnuti originalniho
pripravku

Posouzeni vzhledu — porovnani s originalem

Vhodna analyticka metoda (LCMS/TOF, FTIR, Ramanuv rozptyl,
rentgenova difrakce, HPLC, UV-VIS spektrofotometrie, TLC) —
totoznost + stanoveni obsahu

zdroj: RNDr. H. Puffrova, Odbor laboratorni kontroly, SUKL, Praha



Soucinnost s drzitelem registracniho rozhodnuti

- ovéreni dané sarze - propusténa pro ¢esky nebo
zahranic€ni trh

- referencéni vzorek pripravku + standard uc€inné latky

- souc€innost pri zavedeni analytické metody stanoveni
obsahu a pripadne cistoty (vetsSinou k dispozici

v registracni dokumentaci véetné validace)

zdroj: RNDr. H. Puffrova, Odbor laboratorni kontroly, SUKL, Praha



Posouzeni vzhledu pripravku

Porovnani s originalem (padelky), popis vzhledu (nelegalni
pripravky)

Vnejsi a vnitrni obal (ochranné prvky), pritomnost PIL
Deklarovano slozeni (ano/ne)

Hmotnost, pripadnée hmotnostni promeénlivost u pevnych
lekovych forem — vyznamny parametr (GMP)

zdroj: RNDr. H. Puffrova, Odbor laboratorni kontroly, SUKL, Praha






Lipitor, a statin used to conirol cholesterol, is among Pfizer's drugs that is counterfeited. Above,
counterfeit pills (left) sit next to genuine examples (right).




Globalni prerozdélovani padélanych LP ve svéteé
od vyrobce k prodejci
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DEGARDIN, Klara, Yves ROGGO a Pierre MARGOT. Understanding and fighting the medicine counterfeit market.
Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis. 2014, 87, 167-175.



This counterfeit drug manufacturing site in China produced fake Viagra and other drugs that were sold
to customers in the European Union and the US.
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Human-readable format

In eye-readable format:
product code
serial number

national number if required by the Member State

Only if the sum of the 2 longest sides is > 10 cm

Close to 2D code if possible

Product #: 09876543210982
S/N: 12345AZRQF1234567890

Batch: A1C2E3G4I15
Expiry: 135032




Padelky ve farmacii

Legislativni ramec ochrannych prvku

Smérnice 2011/62/EU
Narizeni 2016/161 (EU), u€inné od 9.2.2019

Novela zakona o Iécivech, zakon ¢. 44/2019 Sb., udinna od 2.3.2019



Padelky ve farmacii

NARIZENI KOMISE V PRENESENE PRAVOMOCI
2016/161(EU) ze dne 2.10.2015, ucinnost od 9.2.2016
kterym se doplnuje smérnice Evropského parlamentu
a Rady 2001/83/ES stanovenim podrobnych pravidel
pro ochranné prvky uvedené na obalu humannich
léCivych pripravku



Padelky ve farmacii

1) Overit pravost LP (Ul) — unikatni identifikator, kterym se
identifikuji jednotliva baleni

- mozna agregace

2) Oveérit celistvost (ATD) — verifikace, zda bylo s obalem
manipulovano

(ATD — Anti-Tampering Device)



Padelky ve farmacii

Zakon €. 70/2013 Sb.,
kterym se meéni zak. ¢. 378/2007 Sb.

Dlvody prijeti zakona ¢. 70/2013 Sb. - zejména:

1.

2.

smérnice 2010/84/ES , kterou se méni smérnice 2001/83/ES, pokud jde
0 farmakovigilanci

smeérnice 2011/62/ES , kterou se méni smérnice 2001/83/ES, pokud jde
o zabranéni vstupu padélanych lécivych pripravku do legalniho
dodavatelského retézce

relevantni ustanoveni evropského prava tykajici se ochrany pred
moznym vstupem padélanych IécCiv (tj. IéCivych pripravku

a lécivych latek) na trh



Padelky ve farmacii

Vyhlaska ¢. 252/2018 Sb.

o Je vyhlaskou, kterou se meéni vyhlaska €. 229/2008 Sb., o vyrobeé

a distribuci IéCiv Ve Sbirce zakonu publikovana dne 7. 11. 2018
o Uginnost od 1. 1. 2019

o Prechodna ustanoveni 12 mésicu



Padelky ve farmacii

Systém ulozist’ se sklada z nasledujicich elektronickych ulozist’.

a) centralni informacni a datovy router (,,centralni ulozisté®);

b) uloziste, ktera slouzi uzemi jednoho Clenskeho statu (,vnitrostatni
uloziste®),

nebo uzemim vice €lenskych statu (,nadnarodni uloziste). Tato ulozisté
musi byt pripojena k centralnimu ulozisti.

Naklady na systém ulozist nesou vyrobci IéCivych pfipravku opatfenych
ochrannymi prvky v souladu s €l. 54a odst. 2 pism. €) smérnice
2001/83/ES.



Padelky ve farmacii

1) EU Hub — EMVO (European Medicines Verification Organization)

2) National Hubs — NMVO (National Medicines Verification
Organization)



Padelky ve farmacii

PAN-EUROPEAN ARCHITECTURE: DESIGN FOR INTEROPERABILITY AND EFFICIENCY
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Padelky ve farmacii
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Mgr. Jakub Dvoracek, konference Paralelni ochod s léky, Androsa, 2016



Padelky ve farmacii

Realizace ve vyrobe LP
- Uprava stavajicich balicich linek
- Nakup nového zarizeni

- kontrola serializace — soucast propoustéeni LP na trh



Padelky ve farmacii

Serializace - Reseni u linek

Multi Line
Line
. Controller
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Milan Turinsky, seminar SUKL é. 8, 2016



Padelky ve farmacii

Redeni u linek — Serializace

Fyzicka zafizeni Technologie tisku
»  Kamery, tiskarny, etiketovacky »  Ipravidla inkoust
¥ Dostateéné zaschnuti/vytvrzeni tisku
Prechody krabicek mezi stroji v lince
Laser — méné ¢asto
Nelze pouZit toner
r arotne — specialné upraveny podklad

Ovladani tiskaren, vyrazovani, statisktiky
Agregace — fizeni celé linky z jednoho pocitace
» Ma zafizeni lokalni ovladaci panely

Rizeni linky
”~
e

» Pomalejsi

Podnikova droven Kombinovana zafizeni
»  Zpracovani dat »  Uspora mista

»  Tisk + etiketa
»  Etiketa ATD
r  ,\VSevjednom”

Ve S kontrolni vahou

»  Komunikace k EMVS, k daldim systémam

Sériova cisla
»  Pripravena predem

»  Generovani pri tisku = nutno vyloucit moznost
opakovani v ramci firm

Milan Turinsky, seminar SUKL é. 8, 2016



Padelky ve farmacii

List of medicinal products or product categories subject
to prescription that shall not bear the safety features

Name of active substance or product category

Homeopathic medicinal products

Radionuclide generators

Kits

Radionuclide precursors

Advanced therapy medicinal products which contain or consist of
tissues or cells

Medicinal gases

Solutions for parenteral nutrition having an anatomical therapeutical
chemical (‘ATC’) code beginning with BO5SBA



Padelky ve farmacii

Solutions affecting the electrolyte balance having an ATC code
beginning with BO5BB

Solutions producing osmotic diuresis having an ATC code beginning
with BO5BC

Intravenous solution additives having an ATC code beginning with
{0159,

Solvents and diluting agents, including irrigating solutions, having
an ATC code beginning with VO7AB

Contrast media having an ATC code beginning with V08

Tests for allergic diseases having an ATC code beginning with
V04CL

Allergen extracts having an ATC code beginning with VO1AA



Padelky ve farmacii

List of medicinal products or product categories not subject
to prescription that shall bear the safety features

Name of active substance or product category

omeprazole gastro-resistant capsule, hard 20 mg
omeprazole gastro-resistant capsule, hard 40 mg



Narizeni Komise v prenesene
pravomoci (EU) 2016/161

Cldnek 33
Nahravani informaci do systému ulozist

Drzitel rozhodnuti o registraci nebo, v pfipadé soubézné dovazenych nebo
soubézné distribuovanych l1éc¢ivych pripravki s rovnocennym jedine¢nym
identifikatorem pro acely souladu s ¢lankem 47a smérnice 2001/83/ES, osoba
odpovédna za uvadéni téchto lécivych pripravki na trh zajisti, Ze informace
uvedené v odstavci 2 se do systému ulozist nahraji pred tim, nez bude 1écivy
piipravek vyrobcem propustén k prodeji nebo distribuci, a Ze jsou tyto
informace poté aktualizované. Informace se uchovavaji ve vSech vnitrostatnich
nebo nadnarodnich dlozistich slouzicich pro tzemi ¢lenského statu nebo
¢lenskych stati, kde ma byt 1écivy pripravek s jedine¢nym identifikatorem
uveden na trh. Informace uvedené v odst. 2 pism. a) az d) tohoto ¢lanku,

s vyjimkou sériového cisla, se uchovavaji také v centralnim tlozisti.

U lécivého pripravku s jedinec¢nym identifikatorem se do systému tlozist

nahraji alespon tyto informace:
seznam distributor, ktefi jsou drzitelem rozhodnuti o registraci

prostfednictvim pisemné dohody povéreni, aby jeho jménem skladovali
a distribuovali pripravky, na které se vztahuje jeho registrace.



Narizeni Komise v prenesene
pravomoci (EU) 2016/161

Cldnek 36

Ukony systému ulozist

Systém ulozist zajisti alespon tyto ukony:
aniz je dotcen ¢l. 35 odst. 1 pism. h), ovéfenym
distributortim pristup k seznamu distributorti
uvedenému v ¢l. 33 odst. 2 pism. h), aby mohli zjistit,
zda musi u daného lécivého pripravku ovérit jedinecny
identifikator;



Padelky ve farmacii
Povinnosti distributora

vracenych z Iékaren nebo od jiného distributora

vracenych od distributora, ktery neni drzitelem rozhodnuti o registraci
nebo s nim nema uzavienou smlouvu

u pfipravku doslo ke zmeéné vlastnictvi, ale nikoliv fyzické lokalizace

je pripravek distribuovan mezi sklady, které patri stejnému
distributorovi a nedochazi k zadnému prodeji

pro export z EU
které nemohou byt vraceny na sklad nebo které jsou uréeny k likvidaci
které jsou vzorky vyzadanymi urady

pokud to budou vyzadovat urady pro specialni dodavky, napf. vézeni,
Skoly, hospice, ozbrojené sily



Narizeni Komise v prenesene
pravomoci (EU) 2016/161

Ovéiovani Ul v distribuci - SHRNUTI 1.

Distributor musi ovérovat Ul v pripadé:

LP vracenych od lékaren a jinych distributorii

LP pochazejicich od distributorti, ktefi nejsou:
neni vyrobcem, ani
distributorem, ktery je soucasné drzitelem rozhodnuti
o registraci, ani
distributorem, ktery byl drzitelem rozhodnuti o registraci
prostfednictvim pisemné dohody povéten, aby jeho

jménem skladoval a distribuoval piipravky, na které se
vztahuje jeho registrace.



Narizeni Komise v prenesene
pravomoci (EU) 2016/161

Ovétovani Ul v distribuci - SHRNUTT I1.
MAH nebo soubézny dovozce nahrava do EMVS:

seznam distributord, ktefi jsou drzitelem rozhodnuti

o registraci prostifednictvim pisemné dohody povéteni,
aby jeho jménem skladovali a distribuovali ptipravky, na
které se vztahuje jeho registrace.

EMVS a NMVS umozni distributorm pristup

k seznamu distributort , aby mohli zjistit, zda musi
u daného lécivého pripravku ovérit jedinecny
identifikator



Doporuceni

Zkontrolovat a zajistit, aby v distribu¢nim retézci
zbyte¢né nevznikla potfeba ovérovat Ul

Plati i pro entity v ramci korporace !!!



» SROVNANI STABILIZACE S OSTATNIMI STATY -
PRECHODNA OBDOBI

Stabilisation period confirmed

Stabilisation period has ended

Phased approach to end stabilisation period




OVEROVANI VE SROVNANI S ALERTY

Probiha konstantni snizovani poctu alertti. Trend podilu alerti na

celkovych transakcich v NSOL dlouhodobé osciluje okolo 0,01 %, pokud
vykyv nezptisobi jednorazové MAH /Paralelni distribuce.

Denni primeér poctu alertti na celou CR je 150-200 napftic¢ vSemi uzivateli NSOL

» Oraniova linka zahrnuje i alerty zplsobené

Wvoj poctu alertd ku pogtu transakei v NSOL operaci MAH jeste nez baleni deU do

v %, tyden) distribuce (nejedna se o alerty z trhu).

Cervend linka jsou alerty ,po ofisténi” —
zahrnuje jen
alerty z trhu.
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STAV ALERTU V ROCE 2021

Hlavni aktivita sméfuje k tomu, aby byly alerty feSeny a spravné uzavirany v AMS NOOL
Roste podil uzavienych alertll na celkovych alertech (méné nez 5% alertl stale Ceka na
investigaci nebo jeji dokonc€eni; doslo k vyznamnému zlepSeni proti pfedchozimu
obdobi).

SUKL pfi kontrolach u jednotlivych subjektt zjiét,’uje, jak jsou alerty feSeny a kolik jich je
uzavieno, resp. kolik pripadné zbyva doresit. SUKL také doporucuje vyuzivat Systém pro
spravu alertd NOOL.

Na alertech se nejvice podileji pokusy o zménu stavu, a nastaveni stavu alertu, ktery jiz
existuje (alerty A7 tvofi pres 52%) - jedna se o tzv. procesni chyby .

Zvysuje se podil chyb zpusobenych paralelnimi distributory (vétSinou jednorazové vykyvy
s velkym pocCtem alertll za 1 den) a roste také podil chyb koncovych uzivatelu
oznacenych jako technické chyby (vesmés chyby odstranitelné — nastaveni ¢tecky,
capslock, prepnuta klavesnice, rychlost skenovani atd.) — Alerty A3, A2.

X *. Narodni organizace

Zdroj: Pavlina Stisova HERERELEH
*

«*  pravosti [éCiv




STAV ALERTU V ROCE 2021

Sumarizacni report - Stavy fedeni alertd (Uzaviené / Neuzaviené) - vzniklé v r. 2021

rok 2021 rok 2020

1d: Pocet uzavienych / neuzavienych alerti 1d: Pocet uzavrenych / neuzavrenych alertl
Status alertu Soucet % podil Status alertu Soucet % podil

Neuzavien 6030 4,32% Neuzavren 19099 5.03%

Uzavien 133573  9568% Uzavien 360609 94,97%
Total 139603 100,00% Total 379708 100,00%

1f: Podet alertl die koda chyb

Alert_Status  Neuzavien Uzavien Total

chyba kod  Count of vysledek %RT Count  Count of vysledek  %AT Count  Count of vysledek
of vysledek of vyshedek

Status abertu U

distribuce.

Zdroj: Pavlina Stisova




Hlaseni neuspésného ovéreni OP — reSeni alertu

SUKL obeslal 20 drzitelti s nejvyssSim poétem alertu

a0 -4

Nejcastéjsi priciny neuspésného ovéreni OP:

* Format doby pouzitelnosti

 Technicke i jiné problémy spojene s nahravanim dat do uloziste
* Nesoulad/nenalezeno Cislo Sarze

« 2D kody dle pravnich predpisu treti zemé

« Chyby koncovych uZivatelu:

> zameéna malych a velkych pismen

> Y versus Z

> chybné nastaveni scanneru/softwaru

> format udaji/znaky drzitel registrace vibec nepouZiva

Zdroj udajt: Sekce dozoru, SUKL, 2020



Planovana opatreni proti vstupu padélkt

The World Health Organization has developed guidelines for
the development of measures to combat counterfeit drugs.
These guidelines provide advise on measures that should be
taken by the various stakeholders and interested parties to
combat counterfeiting of drugs.

Svétova zdravotnicka organizace vypracovala pokyny pro
vyvoj opatreni k boji proti padélanym léCivim. Tyto pokyny
poskytuji doporuceni ohledne opatreni, ktera by v zajmu boje
proti padélani IéCiv mély pfijmout razné zucastnéné a
zainteresované strany.

http://lwww.who.int/medicines/services/counterfeit/overview/en



