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Przyjecie Protokotu nr 1/2024/14 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod
Biologicznych KF w dniu 5 marca 2024 r. (przestany mailem w dniu 11.04.2024 r.).

Oméwienie i weryfikacja zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej polskojezycznych wersji
nowych tekstéw opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.6 (teksty wraz z oryginatami w
zalgczeniu) do zamieszczenia w Suplemencie 2025 do Farmakopei Polskiej wydanie XIli
(Suplement 2025 FP Xill).
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5. Uchwata Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Biologicznych Komisji Farmakopei w sprawie
tekstéw wymienionych w porzadku obrad posiedzenia.
6. Wolne wnioski.
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Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow
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Dyre

ktor Departamentu Farmakopei - Ewa Leciejewicz-Ziemecka

Departament Farmakopei - Maja Biatobrzeska

- Olga Sadownik



Ombéwienie przebiegu posiedzenia:

Ad 1) Posiedzenie otworzyli Przewodniczacy Grupy eksperckiej Prof. dr hab. Krzysztof Ludwicki
oraz Dyrektor Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka, witajac zebranych na
spotkaniu Grupy eksperckiej. Posiedzenie odbyto sie w formie wideokonferencji.

Ad 2) Porzadek obrad posiedzenia przyjeto bez zmian.

Ad 3) Protokdt nr 1/2024/14 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Biologicznych
KF z dnia 5 marca 2024 r. przyjeto jednogtoénie.

Ad 4) Na niniejszym posiedzeniu omawiano polskojezyczne wersje nowego tekstu podstawowego i
monografii szczegétowe], opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.6, przeznaczonych do
zamieszczenia w Suplemencie 2025 do Farmakopei Polskiej wydanie XIlI (Suplement 2025 FP XIil).
Suplement 2025 FP Xl zawiera¢ bedzie polska wersje materiatéw Suplementéw 11.6, 11.7 i 11.8
Farmakopei Europejskiej oraz wymagania narodowe. Publikacja Suplementu 2025 FP XIll planowana
jest w listopadzie 2025 r. wraz z kumulatywng wersjg elektroniczng FP XIIl.

Dyrektor DF podkreslita, ze w celu usprawnienia przebiegu posiedzenia w formie wideokonferencji
zataczone do zaproszenia na posiedzenie materiaty zawieraty wprowadzone przez Departament
Farmakopei uzgodnione weryfikacje wstepne zgodnosci z wersjami oryginalnymi i ustaleniami
redakcyjnymi (w tym z ,Instrukcja do przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei
Europejskiej” oraz opublikowanymi w Farmakopei Polskiej) oraz sugestie zapisow. Nastgpnie
Cztonkowie Grupy przestali swoje uwagi przed terminem posiedzenia i na niniejszym spotkaniu
Dyrektor DF oméwita w formie prezentacji zebrane uwagi do poszczegéinych tekstow. Przyjete
zmiany, po posiedzeniu wprowadzit Departament Farmakopei.

5.31. Produkty lecznicze terapii fagowej

Ustalenia ogodlne:

adapted product — produkt adaptowany;

bacterial host — gospodarz bakteryjny;

bacterial hosts strains — szczepy gospodarzy bakteryjnych;
bacterial host cells — komorki gospodarza bakteryjnego;
clonal origin — pochodzenie klonalne;

infectious phage titre — miano zakaZnie faga;

phage particles — czastki fagowe;

phage purity — czystosc¢ fagowa;

phage seed lots used — serie siewne fagow;

phage therapy medicinal products — produkty lecznicze terapii fagowej;
plate count method — metoda bezposredniego posiewu;
pooled — pofaczony;

single-tiered system — system jednostopniowy;

two-tiered system — system dwustopniowy.

Str. 1, wiersz 22-23 powinno byé: ,Fagi sa otrzymywane przez namnazanie w szczepach gospodarzy
bakteryjnych i oczyszczane odpowiednimi metodami.”
Str. 1, wiersz 24—25 powinno by¢: , Proces wytwarzania prowadzi do otrzymania PTMP o

powtarzalnej jakosci i stabilnosci.”



Str. 1, wiersz 2527 powinno by¢: ,,0dpowiednie badania sa wprowadzane w trakcie procesu
wytwarzania w odpowiednich punktach czasowych i/lub na kluczowych etapach posrednich
procesu.”

Str. 1, wiersz 32—33 powinno by¢: ,, W zaleznoéci od specyficznych potrzeb klinicznych, PTMP mogg
by¢ przygotowywane na miejscu (on-site) w postaci dawek dla pojedynczego lub dla kilku
pacjentéw.”

Str. 2, wiersz 3—4 powinno by¢: ,,Zakres systemu jakosci zalezy od ryzyka dla danego pacjenta, np.
zanieczyszczenia mikrobiologicznego.”

Str. 2, wiersz 9—14 powinno by¢: ,Opis ten obejmuje informacje o zrédle szczepu bakteryjnego,
dokonanych nastepnie czynnosciach i badaniach uzytych do charakterystyki szczepu. Musi on
obejmowac okreélenie profilu wrazliwosci na antybiotyki oraz sekwencji nukleotydowych jego
chromosomu (chromosomow) i plazmiddéw.”

Str. 2, wiersz 14-16 oraz str. 3, wiersz 5-6 powinno by¢: ,Nalezy unikaé stosowania szczepdw
bakteryjnych, ktérych genom zawiera sekwencje kodujace czynniki szkodliwe (np. profagi, czynniki
determinujace oporno$¢ na antybiotyki, toksyny), jezeli nie zostalo inaczej uzasadnione i
zatwierdzone.”

Str. 2, wiersz 33—34 powinno byé: ,Serie siewne fagéw uzywane do wytwarzania PTMP pochodz3 z
pojedynczego klonu fagowego i muszg by¢ szczegétowo scharakteryzowane.”

Str. 2, wiersz 34 oraz str. 3 wiersz 1-2 powinno byé: ,Nalezy poda¢ informacje na temat zrédta fagow,
sekwencji nukleotydéw oraz wrazliwych na nie gatunkéw i/lub szczepéw bakterii.”

Str. 3, wiersz 9 powinno by¢: ,Macierzysta seria siewna fagow spetnia wymagania nastepujacych
badan.”

Str. 3, wiersz 31-32 powinno by¢: ,Kilka pojedynczych zbioréw tego samego klonu fagow moze
zostac potgczonych przed procesem oczyszczania.”

Str. 4, wiersz 25 powinno by¢: ,,Wyglad: spetnia wymagania ustalonej specyfikacji.”

Str. 5, wiersz 2—5 powinno by¢:

,Zawarto$¢ wody (2.5.12 lub 2.5.32). PTMP w postaci statej spetniaja wymagania wartosci
granicznych zatwierdzonych dla danego produktu.

pH (2.2.3). PTMP w postaci ptynnej spetniajg wymagania wartosci granicznych zatwierdzonych dla
danego produktu.”

Str. 5, wiersz 7-9 powinno by¢: ,Aadaptacja fagéw to proces, w ktérym fagi moga byC
ukierunkowywane do ewoluowania, w celu zwigkszenia ich sity dziatania przeciw izolatowi
(izolatom) klinicznym.”

Str. 5, wiersz 12—-14 powinno byé: ,Jezeli adaptowany PTMP jest stosowany u indywidualnego
pacjenta, ktory byt zréddtem izolatu klinicznego, adaptacja fagéw rozpoczyna sig od faga lub
mieszaniny fagéw, z ktérych kazdy spetnia wymagania czesci 2-3.”

Str. 5, wiersz 15-17 powinno by¢: ,Nalezy potwierdzi¢ zwickszong moc serii koncowej
adaptowanego PTMP przeciwko docelowemu izolatowi klinicznemu, co stuzy réwniez jako
odpowiedni zamiennik badania tozsamosci.”

Golimumabi solutio concentrata
WYTWARZANIE

Str. 3, wiersz 1-2 powinno byé: ,..Doda¢ 50 pL 2-merkaptometanolu OD i miesza¢ mieszadtem
wirowym (vortex) 30s.”



Str. 6, wiersz 9-10 powinno byé: ,Inkubowa¢ 30 min w temp. 25°C i chtodzi¢ co najmniej 30 min w
lodzie.”

Str. 6, wiersz 33 powinno byé: ,materiat: powlekana fluoropochodng weglowodoru;”.

Str. 7, wiersz 7 powinno byé: ,,...uzy¢ elektroferogramu przedstawionego na ryc. 3103.-2.”

Str. 7, wiersz 31-32 powinno by¢: ,Obliczy¢ wzgledne powierzchnie pikow poszczegélnych izoform w
pordwnaniu do catkowitej powierzchni wszystkich pikdw.”

Str. 8, Ryc. 3103.-2., opis ryciny w kolumnie 3 (Pik) powinno by¢ ,A.”

WHASCIWOSCI

Str. 8, wiersz 10 powinno byé: ,Wyglqd: bezbarwny lub jasnozétty ptyn.”

BADANIA

Str. 11, wiersz 13-15 powinno byé: ,ldentyfikacja pikéw: do identyfikacji pikéw od 1 do 8
odpowiadajacych natywnym i deamidowanym izoformom LC Asn93 i HC Asn43 uzy¢ chromatogramu
dostarczonego z golimumabem CSP.”

Str. 12, wiersz 3 powinno byé: ,, UWAGA: pik 8 jest wymywany jako grupa piku i jest jako taki
integrowany.”

Str. 12, wiersz 4-6 powinno by¢:

~Wartosci graniczne:

— catkowicie deamidowany LC Asn93: nie wiecej niz 5,8%;

— catkowicie deamidowany HC Asnd3: nie wiecej niz 79%;”

Str. 12, wiersz 17 powinno byé: ,Roztwdr badany. Rozcienczy¢ preparat badany wodg OD do
otrzymania stezenia 10 mg/mL:”

Str. 14, wiersz 7-8 powinno byé: ,na elektroferogramie roztworu poréwnawczego (a), wszystkie 5
pikow odpowiadajacych wzorcom masy czasteczkowej i golimumabowi jest wyraznie widocznych;”
Str. 14, wiersz 24-25 powinno byé: ,suma wszystkich pikéw innych niz piki taricuchéw cigzkich i
taricuchdw lekkich: nie wiecej niz 1,7%;”

Str. 15, wiersz 12-14 powinno by¢: ,faza nieruchoma: hydrofilowy zel krzemionkowy do
chromatografii OD (5 um) o wielkosci poréw 25 nm i odpowiedni do frakcjonowania biatek
globularnych w zakresie wzglednych mas czasteczkowych od 10 000 do 500 000 Da.”

ZAWARTOSC
Str. 16, wiersz 28-31 powinno byé: , Wykonaé oznaczenie proliferacji komérek w oparciu o zdolno$¢

golimumabu do blokowania indukowanego przez TNF hamowania proliferacji komérek WEHI-13VAR
mysiego widkniakomigsaka.”

Str. 17, wiersz 34 i strona 18 wiersz 1-3 powinno byé: ,,Doda¢ 75 pL podtoza do badania do dotkow
przeznaczonych do okreslenia krzywej cytotoksycznosci TNF- a (kolumny 1-12, rzad A) na 96-
dotkowej mikroptytce.”

Str. 18, za wierszem 16 wprowadzi¢ tekst:

Przeniesienie komérek na ptytke. Dodaé 25 pL zawiesiny komérek do kazdego dotka, utrzymujac
komérki w postaci jednolitej zawiesiny podczas nanoszenia. Inkubowac 20-24 h w temp. 36-38°C w
inkubatorze, w obecnosci 4—7% CO,.”



Ad 5) Po oméwieniu powyzszych tekstéw Grupa ekspercka ds. Substancji i Metod Biologicznych KF
podjefa ponizszg uchwate.

UCHWALA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. SUBSTANCII | METOD BIOLOGICZNYCH KOMISJI FARMAKOPE!
NR 2/2024/15 Z DNIA 15 PAZDZIERNIKA 2024 R.

Dziatajac na podstawie art. 7 ust. 8 ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie Rejestracji Produktéw
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biob6jczych (Dz. U. Nr 2023, poz. 1223 ze zm.)
Grupa ekspercka ds. Substancji i Metod Biologicznych Komisji Farmakopei postanawia, co nastepuje:

§1.
Grupa ekspercka ds. Substancji i Metod Biologicznych Komisji Farmakopei zatwierdza nizej wymienione

polskojezyczne wersje tekstéw Farmakopei Europejskiej, oméwione i zweryfikowane na posiedzeniu
Grupy w dniu 15 pazdziernika 2024 r.

TEKSTY PODSTAWOWE
5.31. Produkty lecznicze terapii fagowej' ‘15

MONOGRAFIE SZCZEGOtOWE
Golimumabi solutio concentrata 119

Uzasadnienie zajetego stanowiska:

Na posiedzeniu w dniu 15 pazdziernika 2024 r., przeprowadzonym w formie wideokonferencji,
zostaty oméwione i zweryfikowane w zakresie zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej oraz z
ustaleniami zawartymi w ,,Instrukcji do przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei
Europejskiej”, polskojezyczne wersje nowych tekstéw opublikowanych w Farmakopei Europejskiej
11.6, przeznaczone do zamieszczenia w Suplemencie 2025 do Farmakopei Polskiej wydanie XIli
(Suplement 2025 FP XiIt).

Zataczone do zaproszenia na posiedzenie materialy zawieraly wprowadzone przez Departament
Farmakopei weryfikacje wstepne zgodnosci z wersjami oryginalnymi i ustaleniami redakcyjnymi oraz
sugestie zapiséw; nastepnie Cztonkowie Grupy przestali swoje uwagi przed terminem posiedzenia i na
niniejszym spotkaniu Dyrektor DF przedstawita w formie prezentacji zebrane uwagi do
poszczegdlnych tekstdw. Ustalenia podjete na niniejszym posiedzeniu zostang wprowadzone do
tekstow przez Departament Farmakopei.

§2.

Uchwata zostata podjeta jednogtosnie.

W gtosowaniu brato udziat 5 cztonkéw Grupy eksperckiej.
Glosy za — 5, w tym gtos Przewodniczgcego Grupy eksperckiej.
Gtosy przeciw = 0.

Wstrzymato sie — 0.

§ 3.
Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjecia.



Ad 6) Na zakoriczenie posiedzenia Przewodniczacy Grupy Prof. dr hab. Jan Ludwicki oraz Dyrektor
Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka podziekowali zebranym za udziat w

posiedzeniu i merytoryczng dyskusjg.

Przygotowano w Departamencie Farmakopei

Przewodniczgcy Grupy eksperckiej
ds. Substancji i Metod Biologicznych
Komisji Farmakopei

rd

prof. dr hab. Jan Ludwicki



