PROTOKOL NR 1/2024/17

Z POSIEDZENIA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. METOD FIZYKOCHEMICZNYCH
KOMISJI FARMAKOPEI

W DNIU 19 LUTEGO 2024 R.

Porzadek obrad posiedzenia (wideokonferencja):

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Przyjecie porzadku obrad posiedzenia.

3. Przyjecie protokotu nr 2/2022/16 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Metod Fizykochemicznych
Komisji Farmakopei w dniu 19 grudnia 2022 r.

4. Omoéwienie i weryfikacja zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej polskojezycznych wersji
nowych (1) rozdziatéw opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.5, przeznaczonych do
zamieszczenia w Suplemencie 2024 do Farmakopei Polskiej wydanie XlII (Suplement 2024 FP
X1).

2.9.50. Analiza wielkosci czastek metodg dynamicznego rozpraszania $wiatta ' 4%%)
5.27. Comparability of alternative analytical procedures '**% / Poréwnywalno$¢ alternatywnych

procedur analitycznych '3

5. Uchwata Grupy eksperckiej ds. Grupy eksperckiej ds. Metod Fizykochemicznych Komisji
Farmakopei w sprawie monografii wymienionych w porzadku obrad posiedzenia.
6. Wolne wnioski.

Obecni na posiedzeniu cztonkowie Grupy eksperckiej ds. Metod Fizykochemicznych Komisji
Farmakopei:

Przewodniczacy - prof. dr hab. Zbigniew Fijatek
Zastepca Przewodniczgcego - prof. dr hab. Anna Gumieniczek
Cztonkowie: - prof. dr hab. Tomasz Baczek

- prof. dr hab. Zenon Kokot
- prof. nadzw. dr hab. Jan Maurin

Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobdow
Medycznych i Produktéw Biobdjczych:

Dyrektor Departamentu Farmakopei - Ewa Leciejewicz-Ziemecka
Departament Farmakopei - Elzbieta Sadowska

Omadwienie przebiegu posiedzenia:

Ad 1) Posiedzenie otworzyt Przewodniczacy Grupy eksperckiej prof. dr hab. Zbigniew Fijatek i
Dyrektor Departamentu Farmakopei dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka, witajgc zebranych na spotkaniu
Grupy eksperckiej.

Ad 2) Porzadek obrad posiedzenia przyjeto bez zastrzezen.

Ad 3) Protokét nr 2/2022/16 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Metod Fizykochemicznych Komisji
Farmakopei w dniu 19 grudnia 2022 r. przyjeto jednogtosnie.



Ad 4) Na niniejszym posiedzeniu omawiano polskojezyczne wersje nowych rozdziatéw
opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.5, przeznaczonych do zamieszczenia w Suplemencie
2024 do Farmakopei Polskiej wydanie XIII (Suplement 2024 FP XIIl). Publikacja Suplementu 2024 FP
Xlll planowana jest w listopadzie 2024 r. wraz z wersjg elektroniczna.

Dyrektor DF podkreslita, ze w celu usprawnienia przebiegu posiedzenia w formie wideokonferencji
zatgczone do zaproszenia na posiedzenie materiaty zawieraty wprowadzone przez Departament
Farmakopei uzgodnione wstepne weryfikacje z wersjami oryginalnymi i ustaleniami redakcyjnymi
oraz sugestie zapisow. Nastepnie Cztonkowie Grupy przestali swoje uwagi przed terminem
posiedzenia i na niniejszym spotkaniu Dyrektor DF przedstawita w formie prezentacji zebrane uwagi
do poszczegdlnych tekstéw. Przyjete zmiany, po posiedzeniu wprowadzi Departament Farmakopei.

USTALENIA OGOLNE

confidence limits — granice przedziatéw ufnosci
dispersion medium — o$rodek dyspergujacy
fluctuates — fluktuuje

USTALENIA

2.9.50. Analiza wielkosci czastek metodg dynamicznego rozpraszania swiatta

Str. 1, wiersz 16 powinno by¢: ,ztozone z chaotycznie poruszajgcych sie czastek”.

Str. 1, wiersz 20 powinno by¢: ,Submikronowe czgstki rozproszone w cieczy, nieulegajgce
sedymentacji”.

Str. 1, wiersz 22-26 powinno by¢: ,natezenie Swiatta rozproszonego przez poruszajace sie czastki
fluktuuje w zaleznosci od ich wspdtczynnikdw dyfuzji. Natezenie Swiatta rozproszonego przez wieksze
czastki fluktuuje wolniej, poniewaz wieksze czgstki poruszajg sie wolniej, odwrotnie, natezenie
Swiatta rozproszonego przez mniejsze czastki fluktuuje szybciej.”.

Str. 1, wiersz 28-31 powinno by¢: ,Wspotczynnik dyfuzji translacyjnej (translational diffusion
coefficient) i Srednica rownowaznej czastki kulistej (particle equivalent spherical diameter) s
powigzane réwnaniem Stokesa-Einsteina”.

Str. 2, wiersz 1-2 powinno by¢: , hydrodynamiczna srednica rownowaznej czastki kulistej”.

Str. 2, wiersz 7-9 powinno by¢: , Fluktuacje natezenia $wiatta rozproszonego mozna ocenia¢ w
zaleznosci od przesuniecia w czasie lub w czestotliwosci.”.

Str. 2, wiersz 15 powinno by¢: ,funkcje autokorelacji jak i korelacji krzyzowej”.

Str. 2, wiersz 16-17 powinno by¢: ,Moze to byc¢ opisane rozktadem wyktadniczym.”.

Str. 3, wiersz 6 powinno by¢: ,lasera: wytwarzajgcego monochromatyczng i koherentng wigzke”.
Str. 4, wiersz 13 powinno by¢: ,zgodny z materiatami uzytymi w przyrzadzie”.

Str. 4, wiersz 15 powinno by¢: ,posiada¢ znany wspoétczynnik zatamania swiatta, inny niz substancji
badanej”.

Str. 4, wiersz 22 powinno by¢: ,wyniki pomiaréw nie rdznig sie istotnie”.

Str. 4, wiersz 30-31 powinno by¢: ,,obecne sg w prdbce czastki obce lub inne czgstki wspdtobecne w
probce”.

Str. 5, wiersz 5 powinno by¢: ,,aby zmniejszy¢ efekt”.

Str. 6, wiersz 17-21 powinno by¢: , Srednia $rednica czastek (Average particle diameter), xo.s:
harmoniczna $rednia $rednica czgstek wazona natezeniem rozproszonego swiatta, wyrazona w
metrach”.

Str. 6, wiersz 27 powinno by¢: ,Natezenie Swiatta rozproszonego, szybkos¢ zliczen”.



Str. 6, wiersz 33-34 powinno by¢: ,, Wspétczynnik zatamania swiatfa (Refractive index), n:
bezwymiarowy wspdtczynnik zatamania osrodka dyspergujacego przy dtugosci fali wigzki lasera.”.

5.27. Poréwnywalnos¢ alternatywnych procedur analitycznych

Str. 1, wiersz 22-23 powinno by¢: ,wytycznych dotyczgcych mozliwych podejsé do oceny
poréwnywalnosci alternatywnej procedury”.

Str. 2, wiersz 14 powinno by¢: ,Nalezy ocenié i porownac dziatanie obydwu procedur.”.

Str. 3, wiersz 24-25 powinno by¢: ,W przypadku wynikéw ilosciowych, mozna rozwazyé metode 2
jednostronnych testéw t (two one-sided t-tests, TOST) do pordwnania srednich obydwu grup.”.

Str. 3, wiersz 28 powinno by¢: ,wynikow jakosciowych (np. spetnienia/niespetnienia)”.

Str. 4, wiersz 5-6 powinno by¢: ,,wykonywane réwnolegle dla procedury farmakopealnej i procedury
alternatywnej”.

Str. 4, wiersz 7-8 powinno by¢: ,,w zaleznosci od rodzaju badania poréwnawczego i/lub
zastosowanych procedur analitycznych”.

Str. 4, wiersz 16 powinno by¢: ,nastepujgce aspekty”.

Str. 4, wiersz 32 — str. 5, wiersz 1 powinno by¢: , Takie rozwazania mogg pomdc w podjeciu decyzji,
czy do badania poréwnywalnosci jest odpowiednie uzycie pojedynczej serii, czy wymaganych jest
wiele serii produktu badanego, w celu uzyskania prébek reprezentatywnych dla zmiennosci procesu
wytwarzania.”.

Str. 5, wiersz 8-9 powinno by¢: ,,wskazniki (factors) precyzji posredniej nie wptywajg znaczaco na
zmiennos¢ procedury”.

Str. 5, wiersz 32-33 powinno byé: ,,Przypisanie warto$ci marginesowi réwnowaznosci jest jednym z
najtrudniejszych aspektéw badan poréwnywalnosci”.

Str. 6, wiersz 9-10 powinno by¢: ,Inne podejscia do oceny poréwnywalnosci procedury analityczne;j”.
Str. 6, wiersz 18-21 powinno by¢: ,granic przedziatéw ufnosci (confidence limits). Rbwnowaznos¢
Srednich wynikow jest wykazana, jezeli granice przedziatdw ufnosci znajdujg sie w marginesach
rownowaznosci”.

Str. 7, wiersz 9-10 powinno by¢: ,,sprawdzi¢ za pomoca przedstawienia graficznego lub testow
statystycznych”.

Str. 7, wiersz 12 powinno by¢: ,rozktadu normalnego analizowanych danych”.

Str. 7, wiersz 14-19 powinno by¢: ,Wariancja (variance) doswiadczalna alternatywnej procedury po
implementacji w laboratorium powinna by¢ podobna do zmiennosci procedury farmakopealnej;
znacznie mniejsza wariancja (wieksza precyzja) alternatywnej procedury moze by¢ akceptowalna.
Opisowy wykres lub test statystyczny moze by¢ uzyty w celu wykazania, ze zmiennos¢ alternatywne;j
procedury jest rowna lub lepsza niz procedury farmakopealnej.”.

Str. 7, wiersz 25-26 powinno by¢: ,Jezeli dotyczy, jako czes$¢ analizy statystycznej nalezy uwzglednic
parowanie wynikow i/lub réznice w wariancjach doswiadczalnych”.

Str. 9, wiersz 4-5 powinno by¢: ,,pozioma linia przedstawia przedziat ufnosci. Pionowe linie
przedstawiajq wczesniej okreslone marginesy rownowaznosci”.

Str. 9, wiersz 7 powinno by¢: ,W przypadku obserwacji btedu systematycznego”.

Str. 9, wiersz 13 powinno by¢: ,Jezeli rownowaznosc jest akceptowana w ramach badania
poréwnywalnosci”.

Ad 5) Po oméwieniu tekstdw wymienionych w porzadku obrad posiedzenia Grupa ekspercka ds.
Metod Fizykochemicznych KF podjeta ponizszg uchwate.



UCHWALA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. METOD FIZYKOCHEMICZNYCH
KOMISJI FARMAKOPEI
NR 1/2024/11 Z DNIA 19 LUTEGO 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 Biobdjczych (Dz. U. z 2023 r., poz. 1223) Grupa
ekspercka ds. Metod Fizykochemicznych Komisji Farmakopei postanawia, co nastepuje:

§1.

Grupa ekspercka ds. Metod Fizykochemicznych Komisji Farmakopei zatwierdza nizej wymienione
polskojezyczne wersje nowych rozdziatéw Farmakopei Europejskiej 11.5, omoéwione i zweryfikowane
na posiedzeniu Grupy w dniu 19 lutego 2024 r. (wideokonferencja).

2.9.50. Analiza wielkosci czastek metodg dynamicznego rozpraszania $wiatta ' 4%

5.27. Poréwnywalno$é alternatywnych procedur analitycznych ' %5

Uzasadnienie zajetego stanowiska:

Na posiedzeniu w dniu 19 lutego 2024 r., przeprowadzonego w formie wideokonferencji, zostaty
omowione i zweryfikowane w zakresie zgodnosci z tekstem Farmakopei Europejskiej oraz ustaleniami
ogdlnymi i zawartymi w ,,Instrukcji do przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei
Europejskiej”, polskojezyczne wersje nowych tekstéw opublikowanych w Farmakopei Europejskiej
11.5, przeznaczone do zamieszczenia w Suplemencie 2024 do Farmakopei Polskiej wydanie Xl
(Suplement 2024 FP XIIl).

Zatgczone do zaproszenia na posiedzenie materiaty zawieraty wprowadzone przez Departament
Farmakopei weryfikacje wstepne zgodnosci z wersjami oryginalnymi i ustaleniami redakcyjnymi oraz
sugestie zapisdw. Ustalenia podjete na niniejszym posiedzeniu zostang wprowadzone do tekstéow
przez Departament Farmakopei.

§2.
Uchwata zostata podjeta jednogtosnie.

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

Wstrzymato sie — 0.

§ 3.

Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjecia.

Ad 6) Z uwagi na potrzebe stosowania w Farmakopei Polskiej ustalonego i jednolitego nazewnictwa,
uporzadkowano polskg wersje terminu conductivity jako przewodnictwo. Zostanie on wprowadzony
do odpowiednich tekstéw, w miejsce stosowanych synoniméw (przewodnos¢, konduktancja) w
trakcie prowadzonych prac wydawniczych w przypadku nowelizacji takiego tekstu.



Na zakonczenie posiedzenia Przewodniczgcy Grupy eksperckiej prof. dr hab. Zbigniew Fijatek oraz

Dyrektor Departamentu Farmakopei dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka podziekowali zebranym za udziat w

wideokonferencji i merytoryczng dyskusje.

Przygotowano w Departamencie Farmakopei

Przewodniczqcy
Grupy eksperckiej ds. Metod
Fizykochemicznych KF

L-///"/L ‘:‘:’%{/‘/

Prof. dr hab. Zbigniew Fijatek



