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Yleiset kommentit

e Olkeansuuntainen, mutta silti erittain
tiukka ohjeistus

 Paljon tulee riipppumaan saannosten
tulkinnasta (I. mita todella vaaditaan)

e Potilaan taudin vakavuutta el tassa
selvasti oteta huomioon



Yleisperiaatteet

Potilaiden turvallisuudesta ("safety”) el
tule tinkia
"Quality” tarvitaan

Taudin vakavuus ja olemassa olevat
hoitovaihtoehdot tulee ottaa huomioon,
samoin hoidon antotapa (’risk vs. benefit”)

Hoidolla tulisi olla tutkittu teho ("efficacy”)
Eettiset kysymykset huomioitava



Mihin resurssit katoavat?

Lahtomateriaalien testaus on kohtuuttoman
kallista (ns. luotettavat toimittajat, Pharmacopean
standardit)

Tuotantoympariston yllapito ja kontrollit
Laitteiden GMP-tason validointi ja yllapito

Keskeisten release-testien hinta ja/tai metodien
validointi ja yllapito

Loppuanalyysien suoritus jokaisesta
tuotantoerasta erikseen

Eri palveluntarjoajien auditointi ja kontrollointi
Laaketehdaslupa



Keskeiset seikat

Tuotantotilat oltava erilliset ja laadultaan riittavat
(”GMP”)

Master cell bank ja master virus seed stock ovat
keskeiset lahtomateriaalit, joiden laadusta ei voi

tinkia, mutta kuinka paljon pitaa testata eri
vaiheissa?

~inal aseptic filling on keskeinen vaihe, samoin
opputuotteen (drug product) testaus

Kuka vol vapauttaa tuotteen potilaskayttoon

(QP)?




Adenovirukset (lopputuote)

Sterility

Host cell protein

Host cell DNA

Viral particles

nfective titer

dentity/PCR

Potency/gene expression

RCA

Onkolyyttisilla viruksilla erityistarpeet?




Keskelsia tekijoita

« Tuotantoymparisoon tarvitaan kevennetyt
mikrobiologiset, partikkeli- yms. kontrollit,
mutta silti erillinen "GMP-like” ymparisto
on perusteltu

 Luotettavat tieteellisesti perustellut metodit
vs. taysin validoidut testit (esim. RCA)

« Erakohtaisesti vain osa testeja, kalleimmat
analyysit poolatuista tuotantoerista?



Muita ajatuksia

 Maximal patient safety vs. optimal patient
safety - tahan myos laakarin nakokulma

* Voisiko tehda "drug substancen” GMP-like
oloissa ja lopputuotteen "filling” esim.
yliopistosairaalan apteekissa ("hospital
pharmacy excemption”)?

o Keskitetty lopputuotteen testaus?




Summary

Critical ISsues

e GMP-like environment

o Master cell bank (MCB)

e Master Virus Seed Stock (MVSS)
 Final filling

 Selected release tests

e Patient/disease characteristics need to be
considered
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