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Inspekce

vydavan povolen k vrobé veterindmich [ECivjch ppravk vEetn medikvanich krmiv 3 veterindrmich autagennich vakeh, vEetnd zmén vydanjch povolend

vydavani povolen k cinnasti kontralnt labaratare v oblast veterinamich IEciv, vEetng zmen vydanych povalent

vydzvani povolen k distribuci veterinarmich leciv, vCatne zmén vydanjch povaleni

vydiva certifkaty vjrobcdm, kantrolnim (abaratofim nebo distributorm, kterjmi osvédCuje splnént podminek spravné wjrobni praxe neto sprivné distribucn prase

hontroluje u provozovatelu & datich osoh zachdzeicich s écivy dodriovint zikana o éCivech, dodrZovan spravme vjrobm prave, dodrZovintspravne distribuz prave a podminek v prilugném povolent
pripravLje ke zvefeinént seznamy provozovateld

nodilf se na mezinarod spalupraci v oblasti inspekel

(dbor inspekce USKVBL je dle povéFen v rimei Gmnosti 2 privin USKVEL padle § 65 zkana . 16/1999 Sh., 0 veterinimi pé, ve znén pozdich st

kontrolovamm dodrzovam povinnasti stanovenych zakanem o veterinami ped

na 23kladé pofadavhu prclutného vjrobce veterindmich pipravki asvedtit, Ze tenta virobce splfuje pFi virobé veterindmich priravh (schvalované pFpraviy, kol é¢iva) poZadavky sprivné vjrobni prave
hontrolou nad uvadznim do obehu a poutfvinim veterinamich pFpravk

odbérem vzorkl
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Mohlo by vas také
zajimat

Situace a trendy ve spotrebach veterinarnich

antimikrobik v CR
v kontextu Evropy a spotreb v humanni mediciné

~
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Diskuse: Kdo spotrebuje vice antimikrobik ?

Vazeny prumeér spotireby antimikrobik z celkové populace lidi a
potraviny produkujicich zvifat v EU/EEA — trend (2014-2018)

Celkova spotreba ATM

nizsi u potraviny

produkujicich zvirat :
neZ u lidi (27 statd E
EU/EEA, 2016-2018)

Statisticky vyznamny
pokles 0 32%

vazeného primeéru z
u potraviny
produkujicich zvifat 5
(2014 az 2018)

Spotreba v humanni
mediciné mirné
narustala

https://www.ecdc.europa.eu/en/publicationst
data/third-joint-interagency-antimicrobial-
consumption-and-resistance-analysis-report
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https://www.ecdc.europa.eu/en/publications-data/third-joint-interagency-antimicrobial-consumption-and-resistance-analysis-report

Spotreba vet antimikrobik dlouhodobe klesa

Trendy v celkové spotFebé veterinarnich antimikrobik CR, 2006-2018: vyjadreni v absolutnich
hmotnostnich objemech [tuny] a s korekci na populace hospodarskych zvirat [mg/PCU]
120,00
100,00 -
80,00 -
60,00 ~ wt(mg/PCV)
-&—(tuny)
4000 Snizeni vtunach 2008 - 2018:57%
(295,47t na 41,2t)
o zohlednéni biomasy hospodarskych zvirat
’ pokles 2008 - 2018: 50%
(114 mg/PCU na 57 mg/PCU)
0,00 -
2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
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Kriticky vyznamna antimikrobika
trendy 2010-2020 CR vet: indikatory kvality pouZivani !

mg/PCU
0 1 2 3 4 5 6

Macrolides

Potraviny produkuijici zvifata:

Skot:

* Narust cefalosporiny 3. a 4.
generace !

Prasata:

«  Stdle velké mnoistvi
hromadnych medikaci !

. (premixy (MK) a perordlni prasky
(medik voda)

. Obava ze zvyseni spotieb (zejména
kolistinu) po zadkazu ZnO

Kur domaci:

* Narast - nedafi se sniZeni
enrofloxacinu !

Fluoroguinolones

Polymyxins

/

3-4 gen. cephalosporins

2010 2011 m®2012 ®2013 m2014 ®2015 ®m2016 m2017 2018 2019 ®2020
~
(V) UskvsL



Jak si stoji CR ve srovnani s dal$imi staty EU/EEA a
Data o prodejich vet ATM zkorigovana na populace hospodaiskych zvifat [mg/PCU]

500

DATA 2018

450

%

= Velky rozptyl spotifeb vztaZieny na populaci zvifat mezi 31 staty Evropy:
400 % nejniéi 2,9 — nejvy%i 466.3 mg/PCU

§ median 57 mg/PCU, pramér 103,2
250 ; CR 57 mg/PCU
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* Data je nutno interpretovat obezietné, mezi jednotlivymi staty se liSi sloZzeni populaci
zvirat i portfolio podavanych antimikrobik, vice slovni komentaF

Zdroj dat ESVAC: Sales of veterinary antimicrobial agents in 31EU/EEA countries in 2018
https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/sales-veterinary-antimicrobial-agents-31-european-countries-

2018-trends-2010-2018-tenth-esvac-report_en.pdf -~~~
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/sales-veterinary-antimicrobial-agents-31-european-countries-2018-trends-2010-2018-tenth-esvac-report_en.pdf

Spotreby vybranych skupin antimikrobik:

Spotfeba vybranych antimikrobik se
velmi lisi mezi staty jak v humanni, tak
ve veterinarni oblasti !

data je nutno interpretovat v
kontextu - viz slovni komentar

ZAMERENO na ClAs data 2017:
29 EU/EEA stat(, které dodaly data jak
za veterinarni, tak za humanni oblast:

Srovnani mediany v mg/PCU biomasy

- Cef3/4 lidé 2,8 > zvifata 0,2
-FQ lidé 6,4 > zvirata 1,1
- Makrolidy lidé 6,4 > zvirata 5,7

- Polymyxiny (kolistin)
lidé 0,03 < zvirata 1,7

-
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Macrolides

Sulfonanudes

Fluoroquinolones and other quinolones (d)

Lincosamides

Cephalosponns, 1st-and 2nd gen

Aminoglycosides

Cephalosponns, 3rd- and 4th gen

Polymyxins

Pleuromutiing

Trmethoprim

Amphenicols

Carbapenems
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Nejsme jenom urad ©

... Aneb, co by mohl student/absolvent PR F MU
poznat v laboratofich USKVBL?
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Organizacni struktura zkusebni laboratore

ZkusSebni laborator

Odbor: Laboratof pro sledovani rezidui cizorodych latek Odbor: Ufedni laboratof pro kontrolu veterinarnich lé&iv

Oddéleni administrativni podpory: Oddéleni administrativni podpory:
Vedeni registru vzorkd Vedeni registru vzorkl

4{ Oddéleni instrumentalnich metod | ‘ Oddéleni analytické chemie
4{ Oddéleni instrumentalnich metod Il ‘ Oddéleni biologickych metod
Mikrobiologie ‘

Imunologie, virologie, PCR a zvifetnik

@ USKVBL 1/12/2021 13 i




Zkusebni laborator OMCL

1/12/2021

Vedouci laboratore MVDr. Dana Pivodova
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Zkusebni laborator
OMCL
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Aktivity zkusebni laboratore

e Fyzikalni, fyzikalné chemické a chemické analyzy |éCiv a
biologik/imunologik
» Zkousky VLP, véetné zkousek lé¢ivych/ucinnych latek , excipinecii a
adjuvans nebo meziprodukt(
— Mikrobiologické zkousky
— Biologické zkousky, excipients and adjuvants or intermediate products

VSechny tyto zklousky jsou nezavislymi testy a zkousenimi uskute¢novanymi
nezavisle na analyzach uskute¢nénych vyrobci jednotlivych VLP nebo vyse
uvedenych polozek

* Analyzy v souladu s pozadavky Iékopisu European Pharmacopoeia
a/nebp Czech Pharmacopoeia), kde zkousky zatim nebyly zavedeny
do prislusnych lékopisl, postupuje s metodikami poskytnutymi
vyrobci, nicméné analyzy jsou provadény nezavisle a kriticky
zhodnoceny

-~
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Zkusebni laborator OMCL

e (QOddéleni analytické chemie:

HPLC/UPLC — DAD s fluorescenc¢ni detekci
AAS: Karl-Fisher titrace;

automatické potenciometrické titrace;
vybaveni pro zkousky disoluce

vybaveni pro zkouseni rozrusitelnosti tablet
rotacni viskozimentrie

UV/Vis — spektrometrie etc.
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Analyticka chemie - disoluce
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Analyticka chemie: KF a TLC
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Analyticka chemie — HPLC a UPLC
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Zkusebni laborator dalsi ¢innosti

e Zkouseni vzorkt pro dalsi Gcely

Narodni program dozoru nad trhem a studie/vzorky odebrané
odborem inspekce

V pripadé potreby zkouseni nové registrovanych VLP — spoluprace s
odborem registrace

Vzorky nutné prezkouset v ramci farmakovigilancnich hlaseni
/signdll ve spolupréaci s odborem inspekce

Testovani materiald pouzivanych v laboratorich v souvislosti se
zajisténim standardu kvality

e ZkousSeni vzorkli na zakladé pozadavku externich subjektt

~
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V rdmci mezinarodnich procedur registrace — postupy MRP/DCP (
spoluprace s ostatnimi zkusebnimi laboratoremi)

Testovani medikovanych krmiv
Testovani biologickych materialt ( kontaminace Mycoplasma spp.)

Imunologické VLP retestovani vzork( v OCABR postupu (pro drzitele
rozhodnuti o registraci) — testovani kazdé $arze pro uvolnéni na trh v rdmci

propousténi Sarzi imunologik — vydavani OCABR certifikdtu platného v EU (bilingvalni
verze EN/CS 1/12/2021 21 i




Zkusebni laborator — aktivity spojené s tzv. Oficialnim

posouzenim protokolu kontroly Sarzi (OBPR)
OBPR - Official Batch Protocol Review

* Navaznost na legislativu (drive smérnici, nové nafizeni o VLP a souvisejici pravni
normy)

* Jedna se o posouzeni zaznamu vyrobni dokumentace predmétné

arze daného pfipravku, kterou na USKVBL predklada dritel
rozhodnuti o registraci, pripadné vyrobce.

* Pokyn:

“EU Administrative Procedure for a Harmonised Application of Article 81 for Official
Batch Protocol Review of Immunological Veterinary Medicinal Products®

Napfr. v roce 2021, OBPR postup byl uplatnén pro imunologicky VLP:

Zivd a inaktivovand vakcina proti Dermatofytozdm

Pozn: Od zari 2014, v souladu s ustanovenim § 32 odst. 4 pism. c) zdkona €. 378/2007 Sb., o0
|écivech, |mplementu1|C|m ustanoveni ¢lanku 81 smérnice 2001/82/ES ve znéni smérnice
2004/28/ES je i naddle platné rozhodnuti USKVBL o zahrnuti |munolog|ckych veterinarnich
|éCivych pripravkd proti dermatofytézam do programu uredniho uvolfovéni Sarzi IVLP na trh
formou OBPR (nové ndvaznost na narizeni o VLP 2019/6 a ddle bude novelizace zakona o IéCivech)

~
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Zkusebni laborator - OCABR a souvisejici Cinnosti

OCABR - Official Competent Authority Bath Release

(aredni uvolnéni sarze a vydani certifikatu)

* Dle ¢lanku 82 - smérnice 2001/82/EC amended by Directive 2004/28/EC
(Nove od 28.2. 2022 bude dle nafizeni o VLP a navazujicich pravnich norem)

Pokyn:

,EU Administrative Procedure for Application of Article 82 for Official Control Authority Batch
Release of Immunological Veterinary Medicinal Products”

+ Specifické pokyny pro imunologické VLP vhodné pro postup OCABR

V roce 2021, the OCABR postup uplatnén pro nasledujici imunologické VLP:

* Vakcina proti ¢ervence prasat Ziva (relevant EDQM document PA/PH/OMCL
(2003) 10, DEF 2CORR) (od roku 2008)

* Vakcina proti vztekliné pro lisky a psiky myvalovité Ziva (relevant EDQM
document PA/PH/OMCL (04) 5, DEF 3CORR) (od 2009)

* Equinni Influenza vakcina inaktivovand(relevant EDQM document PA/PH/OMCL
(04) 4, DEF 2 CORR) (od 2009)

* Vakcina proti vztekliné pro veterinrdani pouZiti inaktivovana (relevant EDQM
document PA/PH/OMCL (2011) 209 DEF 2 CORR) (od 2015)

celkem byva rocné otestovano pres 100 sSarzi !

-~
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Virologie — Cisté prostory
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Expert ze zkusSebni laboratore

e Jako Clen pracovni skupiny pro Official Medicinal Control
Laboratories — General European OMCL Network at EDQM

— ajako ¢len ,Veterinary Batch Release Network” (VBRN)

» Ucast zastupce USKVBL na pravidelnych
jednanich skupin expertu Evropské lIékopisné
komise konané na EDQM:

e skupina 7 antibiotika
* skupina 10A chemickeé latky

-~
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OMCL - dalsi aktivity

 EDQM

— CAP Programmes — testing VMPs authorized through centralized
procedure (since 2004)

— MSS — testing studies for VMPs - active substance + dosage form

— Collaborative studies for establishment of international
biological and chemical standards (since 1999)

— Testing of new methods (alternative)

— Sharing information in OMCLs Database (- information about
individual laboratories)

— Contribution to the European Pharmacopoeia

The Institute participates in the elaboration of the European
Pharmacopoeia through the activities of its experts in the groups

- 15V (MVDr. R. Smitalova PhD),
- 7 and 10A (PharmDr.Jaroslav Maxa PhD).

~N
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Zkusebni laborator: Mikrobiologie

Testy sterility (Ph.Eur.2.6.1.)- €isté prostory tfidy A/B
Mikrobiologické zkouseni nesterilnich 1é¢ivych pripravku st prostory tridy A/B)
- microbial enumeration tests — stanoveni celkového poctu zdrodk( (ph.Eur.2.6.12.)
- test for specified micro-organisms — zkouska na specifické mikrorganismy (Ph.Eur.2.6.13.)

Testovani pritomnosti Mycoplasma spp.
— kultivacni metoda (Ph.Eur.2.6.7)

Stanoveni antibiotik mikrobiologickou metodou
- difuzni metoda (Ph.Eur.2.7.2.)

Bakterialni endotoxiny — LAL test

— kineticka chromogenni metoda (ph.Eur. 2..6.14.)

Stanoveni poctu Zivotaschopnych zarodkd
- (Ph.Eur.-Mon. 0062) — Zivé bakteriadlni vakciny

Kultivace a identifikace mikroorganizm

Stanoveni ucinnosti protimikrobnich konzervans
- Efficacy of antimicrobial preservation (ph.eur5.1.3)

-~
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OMCL

Biologickd zkouseni — immunologie a virologie:

Detekce cizorodych komponent ve vakcinach — PCRs (Ph.Eur.2.6.21.)
Detekce Mycoplasma - PCR (Ph.Eur.2.6.7.)

Zkousky ucinnosti:

Swine Erysipelas Vaccine inact.—ELISA (Ph.Eur.5.2.1.+mon.0064)
Equine influenza vaccine inact. — HIT, SRH (Ph.Eur. mon.0249 +  OIE 2.5.7)
Newcastle Disease vaccine inact. (Ph.Eur. mon.0870)- ELISA

Rabies vaccine for vet. use inact. (Ph.Eur. mon.0451)- serological method
- NIH test (challenge test)

virus titre: Rabies vaccine for foxes live (Ph.Eur. mon.0746)
Newcastle disease vaccine live (Ph.Eur. mon.0450)
Infectious bursal disease (Gumboro) vaccine live (Ph.Eur. mon.0587)
Myxomatosis disease vaccine live (Ph.Eur. mon.1943)

-~
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Mikrobiologie
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Mikrobiologie — Cisté prostory

S
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Mikrobiologie — stanoveni ucinnosti antibiotik
mikrobiologickymi metodami

Vyuziti pocitacové analyzy
obrazu pro vyhodnocovani
vysledkd - makrosnimani

Napojeni na vyhodnocovaci SW
- Protokol o vysledku
stanoveni

Vyuziti pocitacové analyzy
obrazu pro mikroskopii

-~
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Laborator PCR
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Laborator PCR: flow box —priprava vzorku
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Parazitologicka vysetreni
(mimo zkusebni laborator OMCL)
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Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

& Pracoviste: Brno, Palackého 174

& Narodni referencni laborator pro
rezidua  anabolickych  latek a
zakazanych léciv

Vedouci: Mgr. Martina Rejtharova

A
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Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* Uplna rekonstrukce byvalych laboratofi SVU
Brno v prostorach KVS pro Jihomoravsky kraj
v roce 2009




Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

Nezpochybnitelna stanoveni velmi malych
mnozstvi rezidui ve slozitych blologlckych
matricich. ‘

Stanovované koncentrace:
ug/kg, ng/l (ng/g, ng/mil)

Matrice: moc, sval, mléko, vejce, med, jatra,
ledvina, krmivo, krevni sérum, srst, peri

Zvirata: skot, prasata, drubez, ryby ...
2500 vzorkl / rok




Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* Analyticka technika:
duraz na presnost a citlivost
 Chromatografie s hmotnostni detekeci
— LC-MS/MS
— GC-MS
— GC-MS/MS

Jo



Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* Vysoké naroky na pripravu vzorku




Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* |nvestice do obnovy pristroju
— 2020 LC-MS/MS 12 miliont K¢




Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* |nvestice do obnovy pristroju
— 2014 GC-MS 3 miliony K¢




Laborator pro sledovani rezidui
cizorodych latek USKVBL

* Pro plnéni pozadavku Evropské Komise
prostrednictvim Evropskych referencnich
laboratori na citlivost analytickych metod je
nutné prubézné inovovat pristrojové vybaveni
podle nejnovejsich technologickych poznatku.




Podékovani kolegtim z USKVBL, véetné kolegt z laboratornich sekci USKVBL,
Podékovani MVDr. D. Pivodové a Mgr. M. Rejtharové za poskytnuti materialt a snimku pro prezentaci !

Podékovani soucasnému (MVDr. Jifi Bures) i pfedchozimu (Prof MVDr. Alfred Hera CSc) za udrzeni
vysokého standardu a kvality prace USKVBL v narodnim i mezinarodnim kontextu

A Vam Dékuiji za pozornost ©

Dotazy/komentare ?

Pokludova@uskvbl.cz
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