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Классификацияизменений

➢ значимые изменения II типа - изменение, которое, не
являясь изменением, требующим новой регистрации, может оказать
значительное влияние на качество, безопасность или эффективность
зарегистрированного лекарственного препарата;

➢ незначимые изменения IА типа - изменение, которое
оказывает минимальное влияние на качество, безопасность и эффективность
зарегистрированного лекарственного препарата или не оказывает его вовсе;

➢ незначимые изменения IВ типа - изменение, не
подпадающее под определения изменений IA, II типов и расширения
регистрации;

➢ «изменение, требующее новой регистрации» или
расширение регистрации;

➢ неотложное ограничение в целях безопасности.



Кодирование изменения

X.N.x.n ("код изменения"), где:
• X - указывает на заглавную букву раздела дополнения, вкотором содержится изменение (например, "А", "Б", "В"или "Г");
• N - указывает на римскую цифру подраздела тогораздела, в котором содержится изменение (например, I,II, III и т.д.);
• x - указывает на букву в пункт подраздела, в которомсодержится изменение (например, "а", "б", "в" и т.д.);
• n - указывает на цифру подпункта, присвоенную вдополнении отдельному изменению (например, 1, 2, 3 ит.д.).



Условия
Решение КоллегииЕвразийской экономическойкомиссии от 10 мая 2018 годаN 69

✓ заявленные изменениядолжны соответствовать типуи коду
«Требования к исследованиюстабильности лекарственныхпрепаратов ифармацевтическихсубстанций»

✓ Решение № 159 от 17сентября 2019 г.

✓ Решение № 9 от 30 января2020 г.



В данном докладе мы рассмотрим
фармацевтические субстанции илекарственные препараты, полученныепутем химического синтеза.

Радиофармацевтические препараты, биологические
(иммунологические) препараты и препараты,

полученные биотехнологическим путем, не будут
рассмотрены в рамках данного доклада.



АФС
✓ производство (Б.I.а);
✓ упаковочно-укупорочная система (Б.I.в);

В случае наличия сертификата соответствия
Европейской Фармакопеи (СЕР), в котором
указан период повторного испытания,
допускается предоставление обновленного
сертификата СЕР, покрывающего вносимые
изменения.



Производство
АФС

(Б.I.a.1) изменение производителя исходного материала (реактива, промежуточного
продукта), используемого в процессе производства АФС, или изменениепроизводителя АФС (включая, если применимо, площадки по контролю качества),если в регистрационном досье ЛП отсутствует сертификат соответствияЕвропейской фармакопее, сертификат соответствия Фармакопее Союза илифармакопеям государств-членов:
б) внесение нового производителя АФС, обоснованной МФАФС;
в) предлагаемый производитель использует резко отличающийся способ синтезаили условия производства, которые могут изменить такие важные показателикачества АФС, как качественный и (или) количественный профиль примесей,требующий квалификации, или физико-химические свойства, влияющие набиодоступность;

ж) внесение нового производителя АФС, не имеющей МФАФС и требующейсущественного обновления соответствующего раздела регистрационного досьеАФС.



Производство
АФС



Производство
При внесении производителя АФС, обоснованного МФАФС,данные о стабильности необходимо включить в частьМФАФС производителя.

Исследования стабильности должны проводиться на образцах
АФС, упакованной с использованием такой же или

имитирующей такую же систему «контейнер-укупорка», какая
будет использоваться при хранении и реализации.

Дополнительные данные
на ЛП



Производство:
Изменение процесса производства АФС:

(Б.I.a.2) изменение процесса производства АФС:
б) значимое изменение процесса производства АФС, которое может оказать существенное
влияние на качество, безопасность или эффективность ЛП;
г) изменение затрагивает лекарственный растительный препарат, а именно: географический
источник, способ производства или приготовления.

Дополнительныеданные постабильности ЛП



Упаковочно-укупорочная
система (Б.I.в)

Изменение первичной упаковки фармацевтической субстанции:
Качественный и (или) количественный состав упаковочно-

укупорочной системы для стерильных АФС (Б.I.в.1.б).



Лекарственный
препарат



Внешний вид и состав
(Б.II.а)

ЛП
Изменение состава (вспомогательных веществ) ЛП
(Б.II.a.3): качественные или количественные изменения 1или более вспомогательных веществ, которые могутсущественно повлиять на качество, безопасность илиэффективность ЛП (Б.II.a.3.б.2)



Внешний вид и состав
(Б.II.а)

ЛП
Изменение массы оболочки лекарственных форм для приема внутрь

или изменение массы оболочки капсулы (код изменения Б.II.a.4):лекарственные формы с отсроченным (кишечнорастворимым),модифицированным или пролонгированным высвобождением, вкоторых оболочка является критическим фактором высвобождения(код изменения Б.II.a.4.б).
Изменение концентрации однодозного, полностью вводимогопарентерального препарата при неизменности содержанияфармацевтической субстанции на единицу дозы (то есть дозировки)

(код изменения Б.II.a.5).



Производство (Б.II.б)
ЛП

Замена или добавление новой производственной площадки для части
или всех процессов производства ЛП (Б.II.б.1): площадка, на которойосуществляются производственные операции для лекарственныхформ, произведенных с помощью сложных производственныхпроцессов, за исключением выпуска серий, контроля серий ивторичной (потребительской) упаковки (Б.II.б.1.в)

Изменение размера серии (включая диапазоны размера серии)
лекарственного препарата (код изменения Б.II.б.4): изменение
затрагивает лекарственные формы, производящиеся с помощью
комплексных процессов производства (код изменения Б.II.б.4.г).



Производство (Б.II.б)

ЛП

Изменение процесса производства готового препарата, включая промежуточный
продукт, используемый в производстве готового препарата (код изменения Б.II.б.3):
•значимые изменения процесса производства, которые могут оказать значимое
влияние на качество, безопасность и эффективность лекарственного препарата
(код изменения Б.II.б.3.б);
•введение нестандартного метода терминальной стерилизации (код изменения
Б.II.б.3.г);
•введение или увеличение избытка, используемого в отношении
фармацевтической субстанции (код изменения Б.II.б.3.д).



Производство (Б.II.б)

ЛП



Упаковочно-
укупорочнаясистема (Б.II.д)ЛП

❑Изменение первичной упаковки лекарственного препарата (код изменения Б.II.д.1);

❖ Качественный и количественный состав стерильных лекарственных препаратов (код изменения

Б.II.д.1.а.3);

❖ качественный и количественный составы. изменение затрагивает упаковку,обладающую меньшими защитными свойствами, при одновременном измененииусловий хранения и (или) сокращении срока годности (код изменения Б.II.д.1.a.4).
❖ изменение вида контейнера или добавление нового контейнера. Стерильныелекарственные препараты (код изменения Б.II.д.1.б.2).

❑ Изменение вместимости упаковки лекарственного препарата (код изменения Б.II.д.5)
изменение номинальной массы (номинального объема) стерильных многодозных
(однодозных с частичным извлечением) парентеральных ЛП (код изменения Б.II.д.5.в).



Упаковочно-укупорочнаясистема (Б.II.д)
Изменение формы или вместимости контейнера либо укупорки(первичной упаковки) (код изменения Б.II.д.4): изменениеформы или вместимости затрагивает критичные показателиупаковочного материала, которые могут в значительнойстепени повлиять на доставку, применение, безопасность илистабильность ЛП (код изменения Б.II.д.4.б).



Незначимые изменения
✓ Решение № 9 от 30 января

2020 г. ✓ Приложение 19 к Правилам



Неверная кодировка

Не указана категория серий

Не указан вид/материалупаковки

Не указан площадка

Не указана площадка

Не указан температурныйрежим



Верная классификация

Соблюдение условий ипредоставлениедокументации

Решение № 69




