PROTOKOL NR 2/2019/11
Z POSIEDZENIA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. SUBSTANCJI
I METOD BIOLOGICZNYCH KOMISJI FARMAKOPEI
W DNIU 14 LISTOPADA 2019 R.

Porzadek obrad posiedzenia:

Proponowany porzadek obrad posiedzenia:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Przyjecie porzadku obrad posiedzenia.

3. Przyjecie Protokotu nr 1/2019/10 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod
Biologicznych KF w dniu 7 lutego 2019 r.

4. Omowienie 1 weryfikacja zgodnosci z tekstami  Farmakopei Europejskiej
polskojezycznych wersji tekstow podstawowych: nowego' i znowelizowanego!
opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 10.0 przeznaczonych do zamieszczenia w
czescl podstawowe] Farmakopei Polskiej wydanie XII (FP XII 2020).

2.6.33. Pozostalos¢ toksyny krztuscowej 1151V (100)

2.6.35. llosciowe oznaczanie i charakterystyka pozostalosci DNA komorek

gospodarza ' 10

5. Uchwata Grupy eksperckiej ds. Substancji 1 Metod Biologicznych Komisji Farmakopei w
sprawie tekstow wymienionych w porzadku obrad posiedzenia.

6. Wolne wnioski.

Obecni na posiedzeniu czlonkowie Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod
Biologicznych Komisji Farmakopei:

Przewodniczacy - prof. dr hab. Jan Ludwicki
Zastepca Przewodniczgcego - prof. nadzw. dr hab. Bozenna Bucholc
Czlonkowie: - prof. nadzw. dr hab. Ewa Augustynowicz

- dr Paulina Goérska

- prof. nadzw. dr hab. Wiestawa Janaszek-Seydlitz
- dr hab. Anna Lutynska

- prof. dr hab. Kazimierz Madalinski

Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobéjezych:
Dyrektor Departamentu Farmakopei - Ewa Leciejewicz-Ziemecka

Omowienie przebiegu posiedzenia:

Ad 1) Posiedzenie otworzyli, witajac zebranych, Przewodniczacy Grupy eksperckiej ds.
Substancji i Metod Biologicznych Komisji Farmakopei Prof. dr hab. Jan Ludwicki oraz
Dyrektor Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka.

Ad 2) Porzadek obrad posiedzenia przyjeto bez zmian.

Ad 3) Protokét nr 1/2019/10 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji 1 Metod
Biologicznych Komisji Farmakopei w dniu 7 lutego 2020 r. przyjeto jednoglosnie.



Ad 4) Dyrektor Departamentu Farmakopei poinformowata, ze w zwiazku z obowiazywaniem

od 1 stycznia 2020 r. nowego dziesigtego wydania Farmakopei Europejskiej (Ph. Eur.),

przygotowywane jest do publikacji nowe kumulatywne wydanie XII Farmakopei Polskiej.

Czgs¢ podstawowa (FP XII 2020) zawiera¢ bedzie materialy Ph. Eur. 10.0 z Suplementami

10.1 1 10.2 oraz wymagania narodowe (monografie dla preparatéw galenowych, , Wykaz

dawek”, ,,Wykaz substancji bardzo silnie dzialajgcych, silnie dzialajacych oraz srodkow

odurzajgcych™).

Materialy omawiane na niniejszym posiedzeniu opublikowane beda w ww. FP XII 2020

(planowany termin publikacji: grudzien 2020 r.).

Na posiedzeniu zgloszono ponizsze uwagi merytoryczne i redakcyjne do tekstow
wymienionych w porzadku dziennym. Jednoczesnie Departament Farmakopei wprowadzi do
monografii ujednolicenia redakcyjne i nomenklaturowe, zgodne z wczesniej przyjetymi
ustaleniami oraz zasadami zawartymi w ,.Instrukcji do przygotowania polskojezycznej wersji
monografii Ph. Eur.”

USTALENIA SZCZEGOLOWE
2.6.33. Pozostalos¢ toksyny krztuscowej

Str. 1, wiersz 8-12 powinno by¢: ,.Badanie zlepiania si¢ komérek CHO (oznaczenie CHO)
polega na indukcji przez aktywna toksyne krztuscowg zlepiania sie komorek w hodowlach
komorek CHO nietworzacych skupisk. Hodowle sa nastgpnie badane pod mikroskopem w
celu zliczenia wszystkich obecnych skupisk. Badanie moze byé¢ stosowane jako badanie
ilosciowe lub badanie graniczne, ktérych czulos¢ okreslona jest w kazdym badaniu przy
uzyciu rozcienczen preparatu porownawczego toksyny krztuscowej.”

Str. 3, wiersz 35-38 powinno by¢: ,.,Roztwér chlorku sodu buforowany fosforanami o pH 7,4
(Phosphate-buffered saline pH 7.4, PBS), bez wapnia i magnezu. Rozpusci¢ 9.0 g chlorku
sodu OD, 0,144 g diwodorofosforanu potasu OD 1 0,795 g siedmiowodnego wodorofosforanu
disodu OD w wodzie OD i uzupelni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do 1000,0 mL.”

Str. 4, wiersz 45—46 powinno by¢: ,,Komérki sg pasazowane w stosunku od 1:5 do 1:20, kiedy
zbliza si¢ proces tworzenia skupisk.”

Str. 4, wiersz 59-69 powinno by¢: ,,Okresli¢ stezenie i zywotnos¢ komorek przez barwienie
wykluczajgce biekitem trypanu lub inng odpowiednia metoda.”

Str. 5, wiersz 98-99 powinno byé¢: ..dotki zawierajace preparat poréwnawczy toksyny w
stezeniu wyzszym lub réwnym 5 mlU/mL wykazujg odpowiedz dodatnig (tj. co najmniej 10
skupisk komorek CHO).”

Str. 5, wiersz 100-101 powinno by¢: ,,obserwuje si¢ wyrazny punkt koncowy rozcienczenia
dla preparatu poréwnawczego.”

Str. 6, wiersz 112-113 oraz 114115 powinno by¢: .,...$rednia geometryczna wspotczynnika
rozcienczenia odpowiadajaca punktowi koncowemu...”.

Tabela 2.6.33.-2 oraz 2.6.33.-3, kolumna 1, wiersz 10 powinno by¢: ,Rozcienczenia w
punkcie koncowym®™.

Tabela 2.6.33.2 oraz 2.6.33-3., kolumna 1, wiersz 11 powinno by¢: ., Wspolczynnik
rozcienczenia odpowiadajacego punktowi koncowemu”™.

2.6.35. llosciowe oznaczanie i charakterystyka pozostatosci DNA komdrek gospodarza

Ustalono brzmienie tytulu monografii: Oznaczanie i charakterystyka pozostalosci DNA
komodrek gospodarza.



Str. 1, wiersz 16-19 powinno by¢: ,,qPCR mozna réwniez uzyé do oceny rozkladu wielkosci
pozostatosci DNA komérek gospodarza jako charakterystyki, w zaleznosci od whasciwosci
substratu komérkowego (np. ciagle linie komoérek) oraz do oznaczenia iloéci pozostatosci
DNA komorek gospodarza.”

Tabela 2.6.35.-1., kolumna 1, wiersz 3 powinno by¢: ,,Granica oznaczalnosci (moze sie réznié
w zaleznosci od matrycy, metody oraz substancji zakiécajgeych)”.

Tabela 2.6.35.-1., kolumna 1, wiersz 4 powinno byé: ,,.Swoistos¢ (DNA catkowite lub DNA
swoiste).”

Str. 3, wiersz 4-8 powinno by¢: ,DNA moze byé wyekstrahowany z uzyciem procedur
wykazujacych zadowalajacy poziom odzysku podczas doswiadezenia z uzyciem wzbogaconej
probki, do ktérej celowo wprowadzono znang zawartosé DNA. Istnieje wiele odpowiednich
metod, wigcznie z wytracaniem DNA lub swoistym wigzaniem DNA do matrycy (np. za
pomocg kulek magnetycznych lub kolumny z krzemionki).”

Str. 3, wiersz 11-19 powinno by¢: ,,Pozostalos¢ DNA komoérek gospodarza w probee jest
nastepnie odzyskiwana przez wspétwytracanie z czasteczka nosnika, takiego jak glikogen w
obecnosci etanolu lub 2-propanolu. W zaleznosci od odtwarzalnosci poziomu odzysku, moze
by¢ wymagane uzycie kilku niezaleznych procedur ekstrakcji. Wszystkie procedury ekstrakcji
musza zawiera¢ kontrole ujemne. W niektorych przypadkach, moze byé¢ zalecane
rozcienczanie probek w celu obnizenia efektu matrycy. Do uwzglednienia poziomu odzysku
probki, do ktérej celowo wprowadzono znang zawarto$¢ DNA (spike recovery), moze by¢
takze stosowany wspoétczynnik korekcyjny”.

Str. 3, wiersz 32 powinno by¢: ,,Amplifikacja qPCR”.

Str. 5, wiersz 4-5 powinno by¢: ,,Krzywa wzorcowa genomowego DNA. Krzywa wzorcowa
jest liniowa w wybranym zakresie.”

Str. 5, wiersz 6 powinno by¢: ,Wspolezynnik determinacji R? zwigzany z krzywa
WZOrcowa...”

Str. 5, wiersz 22-26 powinno by¢: ,Metoda immunoenzymatyczna jest nieswoista technika
oznaczania pozostalosci DNA komorek gospodarza, niezaleznie od jego pochodzenia.
Dlatego wazne jest, aby unika¢ jakiegokolwiek zanieczyszczenia srodowiskowym DNA, a
takze aby upewni¢ sig, ze uzyte materialy i odczynniki nie zawieraja DNA.”

Str. 6, wiersz 29-30 powinno byé¢: ,jezeli analizuje si¢ probki w wielu powtdrzeniach,
wspdlczynnik zmiennosci dla réznych powtorzen jest nie wiekszy niz uprzednio wyznaczone
kryterium;”

Ad 5) Po omowieniu powyzszych tekstow Grupa ekspercka ds. Substancji i Metod
Biologicznych KF podjela ponizszg uchwale.

UCHWALA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. SUBSTANCJI I METOD
BIOLOGICZNYCH KOMISJI FARMAKOPEI
NR 2/2019/11 Z DNIA 14 LISTOPADA 2019 R.

Dzialajac na podstawie art. 7 ust. 8 ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie Rejestracji
Produktéow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobojezych (Dz. U. Nr 82,
poz. 451 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 polskoj¢zyczne wersje monografii Farmakopei Europejskiej, omoéwione i
zweryfikowane na posiedzeniu Grupy w dniu 14 listopada 2019 r.



2.6.33. Pozostalosé toksyny krztuscowej ' 1V (10-0)
2.6.35. llosciowe oznaczanie i charakterystyka pozostalosci DNA komdrek

gospodarza' 100

Uzasadnienie zajetego stanowiska:

Na posiedzeniu w dniu 14 listopada 2019 r. zostaly omoéwione i zweryfikowane w zakresie
zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej oraz z ustaleniami zawartymi w ,,Instrukcji do
przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei Europejskiej”, polskojezyczne
wersje 1 nowego 1 1 znowelizowanego tekstu opublikowanych w Farmakopei Europejskie;
10.0, przeznaczone do zamieszczenia w czesci podstawowej Farmakopei Polskiej wydanie
XII (FP XII 2020). Zgloszone na posiedzeniu uwagi oraz ww. ustalenia zostang wprowadzone
do tekstow przez Departament Farmakopei.

§2.

Uchwala zostala podjeta jednoglo$nie.

W glosowaniu brato udzial 7 czlonkow Grupy eksperckie;.
Glosy za — 7, w tym glos Przewodniczacego Grupy eksperckiej *
Glosy przeciw — (.

Wstrzymato si¢ — 0.

§ 3.

Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjecia.

Ad 6) Na zakonczenie posiedzenia Przewodniczacy Grupy Prof. dr hab. Jan Ludwicki oraz
Dyrektor Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka podzigkowali zebranym

za przybycie i merytoryczng dyskusje.

Przewodniczqcy Grupy eksperckiej
ds. Substancji i Metod Biologicznych
Komisji Farmakopei

4 /4"/€Ay’/uh

prof. dr hab. Jan Ludwicki

Przygotowano w Departamencie Farmakopei.



