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|. Dane identyfikacyjne

Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow
Biobojczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02 - 222 Warszawa

Grzegorz Cessak, Prezes, od 18 lipca 2011 r.

1. Zapewnienie warunkow organizacyjnych umozliwiajacych prawidiowg obstuge
wnioskow o rejestracje i 0 zmiany porejestracyjne produktow leczniczych.
2. Prawidtowo$¢ rozpatrywania wnioskow o rejestracje produktow leczniczych.

3. Prawidtowo$¢ rozpatrywania wnioskéw o zmiany porejestracyjne produktow
leczniczych.

Od 1 stycznia 2019 r. do 30 czerwca 2021 r., z wykorzystaniem dowodow
sporzadzonych przed i po tym okresie.

art. 2ust. 1 ustawy z dnia 23 grudnia 1994 r. o Najwyzszej Izbie Kontroli'

Najwyzsza Izba Kontroli
Departament Zdrowia

1. Danuta Nosal, doradca ekonomiczny, upowaznienie do kontroli nr KZD/29/2021

z 2 lipca 2021 .
(akta kontroli str.1-2)

1Dz U. 22020 1. poz. 1200, ze zm. - dalej: ustawa o NIK.
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OCENA OGOLNA

Il. Ocena ogéina? kontrolowanej dziatalnosci

Prezes Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych
i Produktéw Biobdjczych (dalej: Prezes URPL lub Prezes Urzedu) podejmowat
dziatania majace na celu zapewnienie warunkéw organizacyjnych umozliwiajacych
prawidlowg obstuge wnioskéw o rejestracje i zmiany porejestracyjne produktow
leczniczych. Byty to jednak dziatania nieskuteczne, gdyz w catym okresie objetym
kontrolg istotnym ograniczeniem w terminowej realizacji ustawowych zadan Urzedu
byta duza fluktuacja kadr. Sytuacja taka wynikala gtéwnie z niskiego poziomu
wynagrodzen pracownikow.

Dokumentacja zwigzana z rejestracjq i dokonywaniem zmian porejestracyjnych

produktow leczniczych byta procedowana w ramach obowigzujacych w tym zakresie

przepisow, w tym okreSlonych w ustawie z dnia 6 wrze$nia 2001 r. Prawo
farmaceutyczne3 (dalej: ustawa Pf). W trakcie jej procedowania wystapity jednak
nieprawidtowosci polegajace m.in. na:

— przekroczeniu okreslonych w przepisach terminéw postepowarn. Sposrod 2794
decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktéw leczniczych w tzw. ,procedurze
narodowej’, w ustawowym terminie> zakofczono jedynie 23 postepowania
(ti. 8,24% tych postepowan), a pozostale 256 postepowari zakoriczono
z opdznieniem wynoszacym od czterech do 1021 dni® w stosunku do terminu
ustawowego’. Z kolei w przypadku zmian porejestracyjnych (typu Il C.1.68) blisko
polowa kontrolowanych postepowar® zakofczyta sie z opdznieniem
wynoszacym od trzech do 289 dni'?;

— niewskazywaniu w czesci korespondencji z podmiotami odpowiedzialnymi
podstaw prawnych wydanych przez Urzad decyzji;

— braku systemu weryfikacji spetnienia przez podmioty odpowiedzialne warunkow
okreslonych w decyzjach wydanych na podstawie art. 23c ustawy Pf.

— niepublikowaniu czesci dokumentacji po wydaniu decyzji o dopuszczeniu do
obrotu produktu leczniczego, do czego zobowigzywaly przepisy;

— nieprzekazaniu do Europejskiej Agencji Lekow zgtoszen o dziataniach
niepozadanych lekow.

Najwyzsza Izba Kontroli negatywnie ocenia rowniez praktyke wydawania przez
Prezesa Urzgdu decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktow leczniczych po
zZlozeniu przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzan porejestracyjnych.
Zwydanych 281 pozytywnych decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktow
leczniczych w ,procedurze narodowej’, 114 (40,57%) z nich Prezes Urzedu wydat
po zlozeniu przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzan porejestracyjnych!!.

2 Najwyzsza Izba Kontroli formutuje oceng og6ing jako ocene pozytywna, ocene negatywna albo ocene w formie
opisowej.

3Dz, Uz2021r., poz. 974, ze zm.

4 Po odliczeniu dwoch decyzji wydanych w Il instangji — terminy wydania tych decyzji zalezaty od postepowar:

w Il instanciji.

5 Okreslonym w z art. 18 ust. 1 ustawy Pf.

8 Z opdznieniem wynoszacym od czterech do 100 dni — wydano 28 decyzji, pozostate 228 decyzji z opdznieniem

wynoszacym wiecej niz 100 dni.

7 po odliczeniu dni objetych ,zawieszeniem biegu terminu postepowania’.

8 Procedowanych w ramach procedury narodowej; zmiana istotna typu Il C.1.6. - zmiana dotyczaca wskazan

terapeutycznych produktu leczniczego.

9 45,45% spoérod 33 wnioskow rozpatrzonych pozytywnie w ramach procedury narodowej.

10 Po odliczeniu przerwy na przekazanie uzupetnien (tzw. clock stop).

' W ramach kontroli $/20/003 NIK ocenita przyjmowanie przez URPL tzw. zobowigzan porejestracyjnych, czyli

zobowigzal do realizacji po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego, jako

dziatanie poza przewidziang prawem procedura,

3



OBSZAR

Opis stanu
faktycznego

Przyjmowanie ich, w formie informacyjnej, bylo dzialaniem poza przewidziang
prawem procedura,

lIl.Opis ustalonego stanu faktycznego oraz oceny
czastkowe'? kontrolowanej dziatalnosci

1. Zapewnienie warunkéw organizacyjnych
umozliwiajacych  prawidiowa obstuge wnioskow
o rejestracje i o zmiany porejestracyjne produktow
leczniczych

Struktura organizacyjna Urzedu zostata okre$lona w Zarzadzeniu Nr 37 Prezesa
Rady Ministréw z dnia 14 czerwca 2011 r. w sprawie nadania statutu Urzedowi
Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych™. Kwestiami zwigzanymi z dopuszczaniem produktow leczniczych do
obrotu i procedowaniem zmian porejestracyjnych zajmujg sie pracownicy:
Departamentu Rejestracji Produktow Leczniczych (dalej: DRL), Departamentu
Zmian Porejestracyjnych i Rejestracji Produktow Leczniczych (dalej: DZL),
Departamentu Oceny Dokumentacji Produktow Leczniczych (dalej: DOL) oraz
Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziafari Produktow Leczniczych
(dalej: DML).

Srednie zatrudnienie w wymienionych wyzej departamentach wyniosto w latach
2019, 2020, 2021 (I potowa) odpowiednio: DRL - 27,25; 25,5; 27, DZL - 69,47,
69,07; 68,13, DOL - 62,34; 64,59; 60,65, DML - 28,41; 28,31; 30,75. W trzech wiw
Departamentach, za wyjatkiem DML, $rednie zatrudnienie w 2021 r (I potowa)
spadio w stosunku do 2019 r. Liczba wakatow ww/w czterech Departamentach
wynosita na dzien 1 stycznia 2019 r. — facznie 5, na dzien 1stycznia 2020 r. -
facznie 2,75, na dzien 30 czerwca 2021 r. - tacznie 10 wakatow. Najwigcej wakatow
byto w DOL - facznie 5 na dzien 30 czerwca 2021 .

Zatrudnieni w DOL eksperci dokonywali merytorycznej oceny dokumentacii
produktow leczniczych. Byly to osoby, od ktorych wymagana byta wiedza ekspercka
z zakresu farmacji, medycyny lub dziedzin pokrewnych, popartej odpowiednim
doswiadczeniem zawodowym.

Srednie wynagrodzenie brutto w Urzedzie w 2019 r., 2020 r. i 2021 r. (I potowa)
wyniosto odpowiednio 4690 zi, 6091 zt, 5430 zI. Najwyzsze z wiw Departamentow
bylo érednie wynagrodzenie brutto w DOL, ktére wyniosto odpowiednio 5031 z,
6360 z, 5756 zt. Najnizsze natomiast w DRL i wyniosto odpowiednio 4458 Z,
5626 zt, 5036 zt.

W latach 2019 - 2021 (I potowa) z w/w Departamentow odeszto tacznie 53
pracownikow, z czego 30 (56,60%) na skutek zlozenia wypowiedzenia przez
pracownika.

Z ogloszonych w latach 2019 — 2021 (I polowa) 111 naboréw do pracy w wiw
departamentach, 38 (34,23%) nie zakoriczylo sig zatrudnieniem pracownikow, w tym
dziewie¢ z uwagi na brak kandydatow.

Jak wyjasnit Dyrektor Generalny Urzedu powodem rezygnacji z pracy w Urzedzie
jest niski poziom wynagrodzen oferowany pracownikom. URPL stara sie

12 Oceny czastkowe to oceny dziatalnosci w poszczegolnych obszarach badart kontrolnych. Ocena czastkowa
moze byé sformutowana jako ocena pozytywna, ocena negatywna albo ocena w formie opisowej.
13M.P. 22019, poz. 681.
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o zatrudnianie nowych osdb na wakujace stanowiska. Oferowanie kandydatom
niskiego wynagrodzenia z uwagi na ograniczone $rodki jakimi dysponuje Urzad
powoduje, ze efektywno$¢ naborow jest niska. W 2021 r. na ogdtem ogtoszonych 99
naboréw do pracy w URPL, az 53 (53,53%) zakoriczyly sie nieobsadzeniem
stanowisk pracy. Aby zapewni¢ prawidlowg realizacje zadan, Urzad probuje
pozyskiwac i zatrzymac fachowcdw o unikalnych kwalifikacjach, legitymujacych sie
wyksztatceniem medycznym, farmaceutycznym, chemicznym, biologicznym
i pokrewnymi, do$wiadczeniem zawodowym i dobrg znajomoscig jezyka
angielskiego. Dyrektor Generalny URPL wyjasnit ponadto, ze Urzad traci
wykwalifikowanych pracownikéw, ktéry odchodzg do innych instytucji i firm,
oferujgcych im konkurencyjne wynagrodzenia. Kierownictwo Urzedu wielokrotnie (od
2015 r. do 2021 (I potowa) — 20 wystapien) zwracato sie do Ministra Zdrowia
0 przyznanie dodatkowych Srodkéw na wynagrodzenia z przeznaczeniem na
dodatkowe etaty ipodwyzszenie wynagrodzen, motywujac to trudng sytuacjq
kadrowg Urzedu. Utrata cennych fachowcdw utrudnia realizacje zadan Urzedu
i stanowi realne zagrozenie ich niewykonania w terminie. Urzad nie otrzymat nawet
26 etatéw na realizacje zadan okreslonych w Ocenie Skutkéw Regulacji do ustawy
zdnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw
Medycznych i Produktéw Biobéjczych?4.

W latach 2019, 2020, 2021 (I potowa), w poszczegblnych Departamentach na
jednego pracownika przypadato rocznie: w DRL odpowiednio - 124, 117, 102
spraw; DZL - 1183, 1256, 541 spraw's; DOL - 141 (oraz 383 oceny czastkowe'),
119 (oraz 389 ocen czastkowych), 81 spraw (oraz 246 ocen czastkowych); DML -
522, 464, 367 spraw"’.

Niektorzy pracownicy w/w Departamentéw wykonywali ponadto czynnosci w ramach
procedury scentralizowanej rejestracji produktow leczniczych's. W latach 2019 —
2021 (I potowa) dotyczyto to 26 pracownikéw DOL i czterech pracownikéw DML.
Obowigzki te wykonywali na podstawie dodatkowych uméw, poza godzinami pracy
Swiadczonymi w ramach umowy o pracg zawartej z Urzedem.

W przypadku braku mozZliwosci dokonania oceny merytorycznej dokumentacii
rejestracyjnej lub zmian porejestracyjnych produktéw leczniczych przez ekspertow
zatrudnionych w Urzedzie, Kierownictwo URPL decydowalo o przekazaniu
dokumentacji do oceny przez ekspertow zewnetrznych Urzedu'®. W latach 2019 -
2021 (I potowa), na zlecenie Urzedu eksperci zewnetrzni wydali tacznie 1051 opinii.

Prezes URPL moze zleci realizacje zadan, w tym dokonanie oceny merytorycznej
dokumentacji dotyczacej produktow leczniczych Komisji ds. Produktéw Leczniczych.
Dziatania Prezesa Urzedu doprowadzily do powotania przez Ministra Zdrowia
cztonkow tej Komisji w maju 2021 r.20 W okresie od powotania ww. komisji do
28 wrzesnia 2021 r. odbyly sie dwa jej posiedzenia.

14Dz, U. 22020 1., poz. 836.

15 Liczby te dotycza nowych zmian wptywajacych do DZL i nie uwzgledniajg uzupeinien sktadanych przez
podmioty odpowiedzialne w trakcie procedury zmian porejestracyjnych. Na jednego pracownika DZL przypadato
w ciggu miesiaca 200 - 300 trwajacych postepowari.

16 Oceny czastkowe opracowywane sg kazdorazowo po dokonaniu oceny merytorycznej kazdej dokumentacii
przesytanej do URPL przez podmiot odpowiedzialny jako uzupeinienie dokumentacji lub zloZenie wyjasnien
w trakcie procedury dopuszczania produktow leczniczych do obrotu lub zmian porejestracyjnych produktéw
leczniczych.

"W przypadku DML, liczbg spraw podzielono na liczbg etatow. Liczba spraw realizowanych przez
poszczegdine wydzialy DML rozni sig w zaleznosci od specyfiki ich dziatania. W Wydziale Pojedynczych
Przypadkéw Dziatar Niepozadanych, w 2019 r. na jednego pracownika przypadalo rocznie $rednio 776 spraw.

18 Dotyczy pracownikéw wpisanych na liste ekspertéw Europejskiej Agencji Lekdw (EMA).

19 Wpisanych na liste ekspertéw zewnetrznych URPL.

2 Komisja ds. Produktow Leczniczych faktycznie nie funkcjonowata od potowy 2019 r. po zozeniu przez
Prezesa URPL wniosku o odwotanie wszystkich jej dwczesnych czionkdw.
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Stwierdzone
nigprawidtowosci

OCENA CZASTKOWA

Opis stanu
faktycznego

(akta kontroli str. 4518-4767)

W dziatalnosci kontrolowanej jednostki w przedstawionym wyzej zakresie nie
stwierdzono nieprawidtowosci.

Prezes URPL podejmowat dzialania majace na celu zapewnienie warunkow
organizacyjnych umozliwiajacych prawidiowg obstuge wnioskow o rejestracje
i zmiany porejestracyjne produktow leczniczych, ale dziatania te byly nieskuteczne.
W ocenie Najwyzszej |zby Kontroli brak stabilnosci kadrowej spowodowany duzg
fluktuacjq kadr i niska, efektywnoscig naborow stanowi zagrozenie dla realizacj
ustawowych zadan Urzedu odpowiedzialnego za bezpieczenstwo lekowe obywateli.
Niezbedne jest podjecie przez Kierownictwo Urzedu skutecznych dziatai w celu
doprowadzenia do poprawy uposazen jego pracownikow oraz zwigkszenia liczby
zatrudnionych do poziomu gwarantujacego jakos¢ i terminowos¢ realizacj
ustawowych zadan.

2. Prawidlowoéé rozpatrywania wnioskow o rejestracje
produktow leczniczych

Dopuszczanie przez Prezesa URPL produktow leczniczych do obrotu odbywato sie
w ramach procedur: narodowej (National Procedure, NP) oraz europejskich, .
procedury wzajemnego uznania (Mutual Recognition Procedure, MRP) i procedury
zdecentralizowanej (Decentralised Procedure, DCP).

Dochody budzetowe z tytutu opfat za zloZenie w latach 2019 — 2021 (I potowa)
wnioskow o rejestracje produktow leczniczych, wyniosty 62 112 571,00 zt, a wydatki
zwigzane z procedowaniem wnioskow o rejestracje produktow leczniczych wyniosty
w tych latach 9 014 620,43 zt.

W tym okresie, do URPL wptyneio od podmiotow odpowiedzialnych tgcznie 2009
wnioskow o dopuszczenie do obrotu produktow leczniczych, w tym 339 w
procedurze narodowej i 1670 w procedurach europejskich.

Wydano 122! decyzji o odmowie wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
produktu leczniczego oraz 1437 decyzji odopuszczeniu do obrotu produktu
leczniczego, w tym 28122 w procedurze narodowej i 1156 w procedurach
europejskich.

(akta kontroli str. 3704-3707, 4506-4511)

Postepowania w sprawie dopuszczenia do obrotu produktow leczniczych odbywaty
sie z przekroczeniem terminow okredlonych w art. 18 ust. 1 ustawy Prawo
farmaceutyczne, co zostato opisane w sekcj Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 3708-3724, 3832-3834, 3699-3701)

W procedurze wzajemnego uznania, na 182 decyzje pozytywne ogolem,
w przypadku 55 decyzji URPL wezwal podmioty odpowiedzialne do Zztozenia
uzupelnien (druki informacyjne), wskazujac termin na dokonanie tej CcZynnosci.
Podmioty odpowiedziaine przestaly uzupetnienia po terminie wyznaczonym przez
Urzad w przypadku 37 decyzji. Opdznienia te wyniosty od kilku dni do 684 dni.

W procedurze zdecentralizowanej, na 974 decyzje pozytywne ogotem, w przypadku
497 decyzji URPL wezwat podmioty odpowiedzialne do zloZenia uzupetnien (druki

21 W przypadku trzech odmownych decyzji z 2021 r. trwa postgpowanie w Il instancji, w zwigzku z czym nie
uprawomocnity sig.
22\ tym dwie decyzje wydane w wyniku postgpowania w I} instanciji.
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informacyjne), réwniez wskazujac termin na dokonanie tej czynnosci. Podmioty
odpowiedzialne przestaly uzupeinienia po wyznaczonym przez Urzad terminie
w przypadku 322 decyzji. Opdznienia te wyniosty od jednego dnia do 1090 dni.

Dyrektor Generalny Urzedu wyjasnit, ze przepisy ustawy Prawo farmaceutyczne nie
wskazujg trybu dokonywania uzupetnienia drukéw informacyjnych w celu
dostosowania ich tresci do dokumentacji. Nie ma teZ podstaw do zastosowania art.
64 § 2 z dnia 14 czerwca 1960 r. Kodeks postepowania administracyjnego?? i rygoru
w nim uregulowanego, poniewaz przedmiotowa okoliczno$¢ nie jest brakiem
formalnym. Wydanie pozwolenia, o ktérym mowa w art. 23 ustawy Prawo
farmaceutyczne jest réwnoznaczne z zatwierdzeniem Charakterystyki Produkiu
Leczniczego, ulotki oraz opakowan produktu leczniczego. W procedurach
europejskich, organ wzywajac do ztozenia uzupetnier drukow informacyjnych nie
moze wskaza¢ zadnego rygoru, wskazuje jedynie termin na ztozenie uzupetnien.
(akta kontroli str. 3700-3701, 3725-3796)

Z wydanych w latach 2019 - 2021 (I polowa) 281 pozytywnych decyzji
o dopuszczeniu do obrotu produktéw leczniczych w procedurze narodowej 114, czyli
40,57% z nich Prezes Urzedu wydat po zlozZeniu przez podmioty odpowiedzialne
tzw. zobowigzan porejestracyjnych?,

Przyjmowanie od podmiotow odpowiedzialnych tzw. zobowigzan porejestracyjnych
przed wydaniem decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu do obrotu produktow
leczniczych byto dziataniem poza przewidziang w przepisach prawa procedura, co
zostato opisane w sekcji Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 3776-3798, 4097-4102)

Szczegotowej kontroli poddano dokumentacje dotyczaca postepowan w sprawie
dopuszczenia do obrotu produktow leczniczych w procedurze narodowej
zakonczonych wydaniem 34 decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu do obrotu
produktow  leczniczych, po zlozeniu przez  podmioty  odpowiedzialne
tzw. zobowigzan porejestracyjnych, co stanowito 29,82% takich decyzji.

W ramach 33 z w/w postepowan, ocen merytorycznych dokumentacji rejestracyjnej
dokonywali eksperci zatrudnieni w Urzedzie, a w jednym przypadku ocene takq
zlecono dodatkowo ekspertowi zewnetrznemu.

Czynnosci  pracownikow URPL w trakcie skontrolowanych postepowar
o dopuszczenie do obrotu produktow leczniczych wykonywane byly zgodnie z art. 8
ustawy Pf. Dokumentacja przekazana przez podmiot odpowiedzialny byta
poddawana ocenie formalnej w celu sprawdzenia jej kompletnosci, po czym byta
przekazywana do oceny merytorycznej. Sprawdzano rowniez fakt wniesienia optaty
rejestracyjnej w wymaganej wysokosci.

W przypadku dokumentaciji rejestracyjnej produktu leczniczego Imatinib Lekam,
kapsutki twarde 100 mg i 400 mg stwierdzono, Zze podmiot odpowiedzialny
przekroczyt siedmiodniowy termin wyznaczony na uzupetnienie brakéw formalnych,
a URPL dalej procedowat ten wniosek, pomimo ze w wezwaniu do uzupetnienia
brakéw formalnych pouczono podmiot odpowiedzialny, Ze zgodnie z art. 64 kpa,
nieuczynienie zado$¢ wezwaniu spowoduje pozostawienie wniosku bez
rozpoznania.

2Dz, U.z2021r. poz. 735, ze zm., dalej ,kpa".
2 W ramach kontroli §/20/003 NIK ocenita przyjmowanie przez URPL tzw. zobowigzan porejestracyjnych, czyli
zobowigzan do realizacji po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego, jako
dziatanie poza przewidziang prawem procedura,
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Dyrektor Generalny wyjaénit, ze rygor zawarty w art. 64 § 2 kpa odnosi sig wytacznie
do nieusuniecia brakéw pisma, a nie ich usunigcia z uchybieniem terminu, a
usuniecie braku formalnego po uplywie wyznaczonego terminu, a przed
wystosowaniem przez organ zawiadomienia o pozostawieniu wniosku bez
rozpoznania nie wywoluje negatywnego skutku procesowego, o ktorym mowa
w przepisie art. 64 § 2 in fine, w postaci pozostawienia bez rozpoznania.
Poinformowata ponadto, ze rozpatrujac sprawg merytorycznie, pomimo usuniecia
brakéw formalnych pisma z uchybieniem okreslonym w art. 64 § 2, URPL postapit
zgodnie z prawem, gdyz nie uchylit sig od merytorycznego rozpoznania sprawy,
a dopiero ekspediowanie do strony zawiadomienia o pozostawieniu wniosku bez
rozpoznania wywotuje negatywne skutki procesowe w postaci pozostawienia
podania bez rozpoznania.

Na pytanie kontrolera o to po jakim czasie od uplywu terminu na uzupetnienie
brakow formalnych Urzad zawiadamia podmioty odpowiedzialne o pozostawieniu
wniosku bez rozpoznania, Dyrektor Generalny stwierdzit, ze kpa nie precyzuje
takiego terminu, jego uplyw nie skutkuje utratq przez organ kompetencji do
rozpoznania sprawy, a zawiadomienie o pozostawieniu wniosku bez rozpoznania
wysytane jest do strony w przypadku, gdy jest to uzasadnione stanem faktycznym
konkretnej sprawy.

W okresie objetym kontrola URPL wydat trzy takie zawiadomienia. Zawiadomienia te
wystano po uptywie prawie dwoch miesiecy w przypadku dwoch produktow
leczniczych i po uptywie prawie trzech miesigcy w przypadku jednego produktu
leczniczego.

(akta kontroli str. 814-956, 3797-3817)

Raporty oceniajace byly sporzadzane z opoznieniem w stosunku do wyznaczanych
terminow, co zostato opisane w sekcji Stwierdzone nigprawidfowosci.

(akta kontroli str. 2043-2201, 3801)

W przypadku postgpowania o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego
Metafen, 200 mg/325 mg, tabletki powlekane procedura rozpoczgta sig 23 grudnia
2014 r., a zakonczyta wydaniem decyzji Prezesa URPL 28 kwietnia 2021 r., czyli po
ponad szesciu latach. W ramach tego postgpowania, podmiot odpowiedzialny 2
wrzeénia 2015 r. wystapit 0 zawieszenie postepowania na podstawie art. 98 § 1 kpa,
a procedure wznowiono 31 marca 2017 r., czyli po ponad pottora roku, a nastepnie
jeszcze szes¢ razy otrzymat zgode Urzedu na wydtuzenie czasu na ziozenie
wymaganych przez Urzad dokumentow?.

(akta kontroli str. 2502-2675)

Raporty oceniajace byly sporzadzane niejednolicie, gdyz nie wszystkie zawieraty
informacje o tzw. zobowigzaniach porejestracyjnych zZlozonych przez podmioty
odpowiedzialne w trakcie procedury rozpatrywania wnioskow o rejestracje
produktéw leczniczych, co zostalo opisane w sekc Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 3798-3799)

Wraz z decyzja Prezesa URPL o dopuszczeniu do obrotu produktu leczniczego,
akceptowane sg druki informacyjne, w tym Charakterystyka Produktu Leczniczego,
Ulotka dla pacjenta i wzory opakowan. lch ostateczne wersje uzgadniane sg
z podmiotami odpowiedzialnymi przez pracownikow DOL. Ustalono, ze w ramach
procedury dopuszczenia do obrotu produktu leczniczego Gripex FORTE, tabletki
powlekane 500 mg, 30 mg, 10 mg uzgadnianie drukow informacyjnych trwato od
28 wrzesnia 2018 r. do 20 pazdziernika 2020 r., czyli ponad 2 lata.

25 W formie ,zgody na probe’, nie podajac podstawy prawnej udzielenia zgody.
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Jak wyjasnit Dyrektor Generalny op6znienia w ocenie drukéw informacyjnych przez
pracownikow Wydziatu Oceny Drukéw Informacyjnych (OLD) wynikajg z bardzo
duzej liczby dokumentéw do oceny, co przekracza mozliwosci zatrudnionych w OLD
14 pracownikéw. W latach 2019, 2020, 2021 (I polowa) do OLD wptynela
odpowiednio nastepujaca liczba spraw do oceny: 3512, 3690, 2803 spraw.
W przypadku Gripex FORTE, spowodowane byto to tym, ze dokumenty ziozone
przez podmiot odpowiedzialny byly niewtasciwej jakoSci i wymagaty kilkukrotnej
oceny, projekty graficzne opakowan i ulotki dla pacjenta oraz raport z czytelno$ci
ulotki zostaly przez podmiot odpowiedzialny ztozone dziewie¢ miesiecy po
rozpoczeciu oceny drukow przez eksperta Urzedu, a dodatkowo, w trakcie
procedury, zmienit sie ekspert oceniajacy, co spowodowalo, Zze nowa osoba musiala
wdrozy¢ sie w ocene.

(akta kontroli str. 1772-1926, 3804-3805)

Prezes Urzedu w nieprawidtowy sposdb natozyt obowigzek przekazywania raportow
okresowych o bezpieczenstwie stosowania ww. produktu leczniczego, co zostato
opisane w sekcji Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 2996-3144, 3805-3806, 4925)

Wielokrotne wydawanie zgdd na przediuzenie terminu na ztozenie wyjadnien
i uzupetnien  dokumentacji przez podmioty odpowiedzialne, skutkowato
przewlekto$cig postepowan. Zagadnienie to zostalo opisane w sekcji Stwierdzone
nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 3797-3798)

Jeden z podmiotéw odpowiedzialnych wystapit 11 grudnia 2019 r. do URPL
z prosha o przyspieszony tryb rozpatrywania wnioskow i ocene dokumentaciji pieciu
antybiotykow, co miato zapewni¢ nieprzerwang dostepno$¢ produktdéw leczniczych
ratujacych zdrowie i 2ycie pacjentow?. Wiceprezes do spraw Produktow
Leczniczych na podstawie tych informacji wydat polecenie priorytetowego
potraktowania wnioskow rejestracyjnych tych lekéw. W ramach tzw. szybkiej Sciezki
rejestracyjnej, w latach 2019 - 2021 (I polowa) procedowano w Urzedzie
dokumentacje rejestracyjng tacznie 13 produktdow leczniczych, w tym lekow
stosowanych w leczeniu pacjentébw z COVID-19. Poza antybiotykami i tlenem
medycznym stosowanymi w leczeniu pacjentow z COVID-19, tzw. szybka $ciezke
rejestracji zastosowano m.in. w przypadku radiofarmaceutyku FDG Pozyton, dla
ktorego podmiot odpowiedzialny nie zlozyt wustawowym terminie wniosku
o przediuzenie wazno$ci pozwolenia. W ramach tego postepowania, uwagi
dotyczace dokumentacji merytorycznej przekazywane byty drogg mailowa,

Jak wyjaénit Dyrektor Generalny, mogto to dotyczy¢é kluczowych produktow
leczniczych z punkiu widzenia zdrowia publicznego. Prowadzenie postepowan
wramach tzw. szybkiej Sciezki bylo sytuacjgq wyjatkowa i rzadko wystepujaca.
W przypadku radiofarmaceutyku, decyzja taka zostata podjeta ze wzgledu na
specyfike produktu i ryzyko, ze pacjenci zostaliby pozbawieni dostepu do
diagnostyki onkologicznej, a celem rejestracji tego produktu leczniczego bylo
zachowanie ciggtosci $wiadczen zwigzanych z diagnostyka nuklearng pacjentow.

Pracownicy sygnalizowali problemy wynikajace z braku okreslenia w Urzedzie zasad
postepowania w ramach tzw. szybkiej sciezki rejestracyjnej.

(akta kontroli str. 2856-2995, 3802-3812)

% Po tym, jak Minister Zdrowia, pismem z 29 listopada 2019 r. zwrdcit sie do podmiotu odpowiedzialnego, ktory
w maju 2018 r. poinformowat o zaprzestaniu produkcji dziesieciu produktow leczniczych, o informacje na temat
prognozowanego terminu wznowienia ich produkgii.
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Urzad nie poinformowat GIF o wydaniu pozwolenia dla w/w radiofarmaceutyku po
zlozeniu przez podmiot odpowiedzialny tzw. zobowigzan porejestracyjnych
Zagadnienie zostato opisane w sekcji Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 2856-2995, 3806-3807)

URPL nie monitorowat realizacji przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzan
porejestracyjnych. ~ Zagadnienie ~ zostalo opisane w  sekcji  Stwierdzone
nieprawidfowoSci.

(akta kontroli str. 3776-3796, 3842)

Skiadane przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzania porejestracyjne nie
byly ujmowane w tresci decyzji Prezesa URPL o wydaniu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu produktow leczniczych. Tres¢ ich nie byta zamieszczana
takze w pismach informujacych podmioty odpowiedzialne o wydaniu decyzji
i zatwierdzeniu drukow informacyjnych. Informacje o tzw. zobowigzaniach
porejestracyjnych zawieraty pisma kierowane do GIF po wydaniu decyzji?’. Pisma te
nie wskazywaly podstawy prawnej przyjecia przez Urzad tzw. zobowigzan
porejestracyjnych. ~ Zagadnienie ~ zostalo opisane w  sekcji  Stwierdzone
nieprawidfowoSci.

(akta kontroli str. 4097-4103)

Urzad nie zapewnit wiasciwego nadzoru nad spetnieniem dodatkowych warunkow
okreslonych w decyzjach o dopuszczeniu do obrotu produktow leczniczych
wydanych na podstawie art. 23c ustawy Pf. Zagadnienie zostalo opisane w sekdji
Stwierdzone nieprawidfowoSci.

(akta kontroli str. 4143-4156)

Czes$¢ raportow oceniajacych wraz z uzasadnieniem oraz streszczeniem nie zostata
w ogole opublikowana, co bylo niezgodne z art. 8 ust. 4 ustawy Pf. Zagadnienie
zostato opisane w sekcji Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 4768-4775)

W ramach niniejszej kontroli sprawdzono stan realizacji tzw. zobowigzan
porejestracyjnych, do ktorych wypetnienia podmioty odpowiedzialne zobowigzaly sie
przed wydaniem decyzji o dopuszczeniu do obrotu trzech produktow leczniczych,
ktorych dokumentacje rejestracyjng skontrolowano w ramach kontroli NIK
(Nr S/20/003). Podmioty ~odpowiedziaine ~ wypetnily —tzw. zobowigzania
porejestracyjne dotyczace produktow leczniczych Ceftriaxone TZF i Duexon.

W przypadku produktu leczniczego Indywidualny Zestaw Autostrzykawek przeciwko
Bojowym Srodkom Trujacym 1ZAS-05, podmiot odpowiedzialny nie wypetnit
7adnego ze zlozonych zobowigzan. Najwyzsza Izba Kontroli negatywnie ocenifa,
wramach wiw kontroli, wydanie przez Prezesa URPL bezwarunkowej decyzji
o dopuszczeniu do obrotu tego produktu leczniczego z uwagi na wydanie
w stosunku do wytwércy jednej z substancji czynnych negatywnego Certyfikatu
Dobrej Praktyki Wytwarzania. Zagadnienia te opisano w obszarze nr 3 wystgpienia
pokontrolnego.

(akta kontroli str.4213-4221)

27 Przesylanych do wiadomosci podmiotow odpowiedzialnych.
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Stwierdzone
nieprawidtowosci

W dziatalnoSci  kontrolowanej jednostki w przedstawionym wyzej zakresie
stwierdzono nastepujace nieprawidtowosci:

1. Prowadzenie procedur w sprawie dopuszczenia do obrotu produktéw leczniczych
odbywato sie z przekroczeniem terminéw okreslonych w art. 18 ust. 1 ustawy Prawo
farmaceutyczne.

Zgodnie z art. 18 ust. 1 ustawy Prawo farmaceutyczne, postepowanie w sprawie
dopuszczenia do obrotu produktu leczniczego powinno zakorczy¢ sie nie pozniej niz
w ciggu 210 dni, z zastrzezeniem dla procedur europejskich (procedura
zdecentralizowana - 210 dni, procedura wzajemnego uznania — 90 dni)2.

Sposrod 2798 decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktéw leczniczych
w procedurze narodowej, wydanych w latach 2019 - 2021 (| potowa), w ustawowym
terminie zakonczono jedynie 23 postepowania (. 8,24% tych postepowar),
a pozostate 256 postepowan zakonczono z opdznieniem wynoszacym od czterech
do 1021 dni® w stosunku do terminu ustawowego3'.

Z poddanych szczegdtowej kontroli postepowan o dopuszczenie do obrotu
produktdw leczniczych zakoriczonych wydaniem 34 decyzji, w ustawowym terminie
zakoficzono procedure dotyczacq siedmiu, tj.20,58% z nich. W przypadku
pozostatych 27 decyzji, opoznienia wyniosty: do 100 dni - w przypadku szesciu
decyzji; od 100 do 200 dni — w przypadku czterech decyzji; od 200 do 300 dni -
w przypadku siedmiu decyzji; od 300 do 400 dni - w przypadku czterech decyzji;
powyzej 400 dni — w przypadku szesciu decyzji, w tym najwieksze opdznienie
wyniosto 496 dni32,

Dyrektor Generalny wyja$nit, ze op6znienia w procesie dopuszczania do obrotu
produktéw leczniczych zwigzane sg bezposrednio z dotkliwymi problemami
kadrowymi oraz trudnoSciami we wspolpracy z podmiotami odpowiedzialnymi.
Planowane jest wdrozenie usprawnieft na poziomie oceny drukéw informacyjnych,
ktore polegaé bedzie na nieprzekazywaniu do oceny do Wydziatu Oceny Drukéw
Informacyjnych DOL mniej skomplikowanych postepowan dotyczacych notyfikacji,
co pozwoli na odcigzenie ekspertow tego Wydziatu. Planowana jest modyfikacja
opisu stanowiska pracy (wymagania w zakresie wyksztalcenia i uwzglednienie
kierunkbw pokrewnych do medycyny i stomatologii) eksperta oceniajacego
dokumentacje kliniczng, aby zwiekszy¢ szanse na pozyskanie ekspertéw do pracy.
W celu poprawy wspotpracy z podmiotami odpowiedzialnymi, organizowane sg
cyklicznie spotkania ze Stowarzyszeniami Podmiotow Odpowiedzialnych33, w czasie
ktorych przekazywane sg informacje dotyczace aktualnego stanu prawnego oraz
wyjasnienia majace na celu sprawne procedowanie. Na stronie internetowe;
publikowane sg informacje dotyczace, wymaganych formularzy oraz wszelkie
aktualizacje dotyczace biezacych wymagan Urzedu w zakresie dokumentacii
rejestracyjnej produktéw leczniczych.

Najwyzsza Izba Kontroli zauwaza, Zze przywotane przez Dyrektora spotkania ze
Stowarzyszeniami Podmiotéw Odpowiedzialnych, publikacja na stronie internetowe;
informaciji, ktore dostarczajg podmiotom odpowiedzialnym wiedzy o wymaganiach

28 Bieg terminu postepowania o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego, liczy sie od dnia, w ktorym
wniosek zawiera kompletne informacje z dofaczong dokumentacjg (art. 18 ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne).
29 Po odliczeniu dwéch decyzji wydanych w Il instancji — terminy wydania tych decyzji zalezaly od postepowar
w Il instancii.

30 Z opoznieniem wynoszacym od czterech do 100 dni - wydano 28 decyzji, pozostale 228 decyzji
z opdznieniem wynoszacym wiecej niz 100 dni.

31 Po odliczeniu dni objetych ,zawieszeniem biegu terminu postepowania’,

32 Trzy decyze.

3 Jak podat Dyrektor Generalny, w 2020 r. odbylo sie siedem takich spotkan, w 2021 r. jedno, a kolgjne
planowane jest w listopadzie 2021 r.
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Urzedu zwigzanych z rejestracjg produktow leczniczych, jakkolwiek bardzo
potrzebne i zasadne, to nie przekladajg sie na poprawe terminowo$ci procedowania
wnioskow rejestracyjnych. W ocenie NIK zasadnym wydaje si¢ wprowadzenie
rozwiazan dyscyplinujgcych podmioty odpowiedzialne, ale rowniez rozwigzan
kadrowych, ktére pozwolg na wzmocnienie potencjatu eksperckiego Urzedu, w tym
gtownie Departamentu Oceny Dokumentacji Produktow Leczniczych.

(akta kontroli str. 3708-3724, 3832-3834, 3699-3701)

2. Przyjmowanie od  podmiotéw  odpowiedzialnych  tzw.  zobowigzan
porejestracyjnych przed wydaniem decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu do obrotu
produktéw leczniczych bylo dziataniem poza przewidziang w przepisach prawa
procedura.

Dyrektor Generalny wyjasnit, ze zwrot ,zobowiazanie porejestracyjne” moze by¢
mylacy i nalezy uznaé go jako termin umowny okreslajacy czynnosci jakie wypetnic
ma podmiot odpowiedzialny po uzyskaniu dopuszczenia do obrotu produktu
leczniczego, ale ktérych niepetno$c, czy brak nie wptywa na ostateczng oceng
potwierdzajacq jakos¢, skuteczno$¢ i bezpieczeristwo produktu leczniczego na
dzien wydania decyzji. Nalezy wiec je tlumaczyé jako rekomendacie. Tzw.
zobowigzania porejestracyjne dotycza jakosci produktu leczniczego i majg znikomy
badz zaden wplyw na ryzyko zwiazane z bezpieczenstwem, czy skutecznoscig
stosowania produktu leczniczego. Termin ,zobowigzania porejestracyjne” w zakresie
jakosci produktu leczniczego nie implikuje nalozenia warunkéw do speinienia przez
podmiot odpowiedzialny po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.
Mozliwo$¢ wskazania zalecer porejestracyjnych w trakcie procedury dopuszczenia
do obrotu produktu leczniczego pozwala na szybsze wydanie pozwolenia
i zwiekszenie dostepnosci pacjenta do leczenia. Ziozenie tzw. zobowigzan
porejestracyjnych nie stanowi kwestii krytycznej, ktéra moze rzutowat na brak
pozytywnej decyzji organu, czy potrzeby Scistego i rozbudowanego monitorowania
stopnia  wywigzywania sie  podmiotéw  odpowiedzialnych z  zalecen
porejestracyjnych. Zazwyczaj charakter zalecen dotyczy takich zagadnien, ktore
moga byé wykonane dopiero po uzyskaniu pozwolenia i uzupeinione dopiero na
dalszym etapie Zycia produktu leczniczego. W sytuacii, gdy zlozone zobowigzanie
porejestracyjne dotyczy zagadnien zwigzanych bezposrednio z miejscem
wytwarzania produktu leczniczego, jak proces wytwarzania czy wygenerowanie
odpowiednich wynikéw badan, fakt wypelnienia takiego zobowigzania weryfikowany
jest przez Gtownego Inspektora Farmaceutycznego®, aodpowiedzialnos¢ za
kwestie dotyczace procesu wytwarzania czy przeprowadzania odpowiednich badan
oraz zwolnienie konkretnych serii produktu leczniczego do obrotu spoczywa
w podmiocie odpowiedzialnym na osobie odpowiedzialnej (QP — Qualified Person).
Natomiast w przypadku zagadnien, ktére wplywajg tylko na dokumentacje
rejestracyjna i s poza kompetencjami GIF, weryfikujg je eksperci Urzedu.

Najwyzsza Izba Kontroli nie podziela powyzszej argumentacji, gdyz weryfikacja ta
dotyczy przypadkéw, kiedy podmiot odpowiedzialny sam zgtosi fakt zrealizowania
tzw. zobowigzan porejestracyjnych lub sktada wniosek o zmiang porejestracyjna,
stanowiacq wypelnienie tych zobowiazan porejestracyjnych lub w trakcie procedury
przediuzania okresu waznosci pozwolenia. Wowczas, jak podat Dyrektor, ekspert
Urzedu oceniajgc dokumentacje moze zwroci¢ uwage na zlozone w ramach innej
procedury rejestracyjnej tzw. zobowigzania porejestracyjne.

W ocenie Najwyzszej Izby Kontroli powyzsze wyjasnienia Dyrektora Generalnego
stawiajg pod znakiem zapytania zasadno$¢ przyjmowania przez Urzad

% Dalej ,GIF".
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tzw. zobowigzan porejestracyjnych, skoro ich nieziozenie nie mialo wptywu na
wydanie decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu,
aich weryfikacja w pozniejszych procedurach dotyczacych danego produktu
leczniczego moze, ale nie musi by¢ brana pod uwage przez ekspertw oceniajacych
dokumentacje. Przyjmowanie tzw. zobowigzan porejestracyjnych jest dziataniem
poza procedurg okreslong w ustawie Pf i przyjete w formie informacyjnej, bez
podstawy prawnej, nie skutkuje dla podmiotéw odpowiedzialnych zadng sankcjg za
niewywigzanie si¢ z nich. URPL nie ma podstaw prawnych egzekwowania ich
realizacji. Stawia to réwniez pod znakiem zapytania zasadno$¢ informowania o nich
GIF, skoro jak wyjasnit Dyrektor, GIF nie informuje na biezaco Urzedu Rejestracii
0 dziataniach podejmowanych wobec podmiotow odpowiedzialnych w  wyniku
otrzymywanych z Urzedu informacji na temat zobowigzan/zalecen
porejestracyjnych. Z kolei zlozenie w formie informacyjnej tzw. zobowigzan
porejestracyjnych przez podmiot odpowiedzialny przed wydaniem decyzji Prezesa
URPL o dopuszczeniu do obrotu produktu leczniczego Indywidualny Zestaw
Autostrzykawek przeciwko Bojowym Srodkom Trujgcym IZAS-05 i ostatecznie
decyzja o rozpoczeciu procedury zawieszenia tego pozwolenia®® przeczy tezie
o0 mafej istotnosci, przynajmniej czesci, sktadanych przez podmioty odpowiedzialne
tzw. zobowigzan porejestracyjnych.

(akta kontroli str. 3776-3798, 4097-4102)

3. Raporty oceniajagce byly sporzadzane z opoZnieniem w stosunku do
wyznaczanych termindw, co byto dziataniem nierzetelnym.

Na etapie oceny merytorycznej, w przypadku koniecznosci jej uzupetniania lub
skfadania do niej wyjasnien, podmioty odpowiedzialne wzywane byly do ztozenia
uzupetnien lub wyjasnien, na podstawie art. 8 ust. 1 pkt 2 ustawy Pf i w sytuacjach
tych wydawane byly postanowienia o zawieszeniu biegu terminu postepowania, na
podstawie art. 18 ust. 4 i 5 ustawy Pf. Na etapie oceny merytorycznej wykonywane;
przez pracownikéw DOL, ktérzy sg ekspertami ,wewnetrznymi” Urzedu, konieczne
bylo wielokrotne zwracanie si¢ do podmiotow odpowiedzialnych o ziozenie
uzupetien i wyjasnien. Kazde dosytane w uzupelnieniu, do osoby odpowiedzialnej
w URPL - pracownika DRL, dokumenty byly kierowane do eksperta oceniajacego
wDOL. Powodowato to koniecznos¢ opracowywania kolejnych raportow
oceniajacych ,czastkowych®, a dopiero po wyeliminowaniu, w ocenie eksperta,
wszystkich brakow i niejasnoSci dotyczacych dokumentacji rejestracyjnej,
opracowywat on raport oceniajacy ,koncowy”. Nastepnie Prezes URPL wydawat
decyzje o dopuszczeniu do obrotu produktu leczniczego.

Dla przyktadu, w ramach postgpowania dotyczacego dopuszczenia do obrotu
produktu leczniczego ROXAN 10 mg, 15mg, 20 mg, tabletki powlekane, ekspert
sporzadzit siedem raportow oceniajgcych, po kazdym uzupetnieniu dokumentacii
przez podmiot odpowiedzialny. Procedura ta trwata od 27 lipca 2018 r. do 28 maja
2021 .36, czyli prawie trzy lata, co oznacza, ze ekspert wielokrotnie musiat ,wraca¢’
do tej dokumentacji, jednoczesnie bedac w trakcie oceny dokumentacii
rejestracyjnej innych produktéw leczniczych. Skutkowato to opoznieniami
w opracowywaniu raportdw oceniajacych w stosunku do terminéw wskazywanych
przez osobe odpowiedzialng, ktore w przypadku tej procedury wyniosto od trzech
dni do ponad trzech miesiecy, pomimo monitow wysytanych do DOL przez osobe
odpowiedzialng. W ramach tej procedury, URPL kilkukrotnie wystepowal®” do

35 Kwestie te opisano w obszarze nr 3 wystapienia pokontrolnego.
3 Data decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu.
37 Cztery razy.
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wytworcy substancji czynnej Rivaroxaban (z siedzibg w Chinach), co rowniez
rzutowato na terminowos¢ pracy eksperta oceniajacego.

Wyjasniajac przyczyny opracowywania raportow oceniajacych z opoznieniem,
Dyrektor Generalny URPL stwierdzit, ze w zdecydowanej wigkszosci przypadkow
opdznienia te wynikajg z braku wystarczajacej liczby pracownikow, rotac
pracownikow, a co za tym idzie, koniecznosci wdroZenia nowych osob. Osoba
szkolaca nowych pracownikéw wykonuje te obowiazki kosztem swojego czasu
i wydajnosci. Szacuje sie, ze w zaleznoci od rodzaju ocenianej dokumentacj,
ekspert oceniajacy potrzebuje od minimum roku/dwoch lat do okoto czterech lat, aby
byt samodzielny.

W ocenie NIK, podnoszony przez Dyrektora Generalnego problem brakow
kadrowych i fluktuacji kadr, jakkolwiek zagraza rzetelnemu i terminowemu
wykonywaniu ustawowych zadan Urzedu, to nieterminowe opracowywanie tych
raportéw jest dodatkowg przyczyna skutkujaca przedtuzaniem postepowan.

(akta kontroli str. 2043-2201, 3801)

4. Raporty oceniajace byly sporzadzane niejednolicie, gdyz nie wszystkie zawieraly
informacje o tzw. zobowigzaniach porejestracyjnych ztoZzonych przez podmioty
odpowiedzialne w trakcie procedury rozpatrywania wnioskéw o rejestracie
produktow leczniczych, co byto dziataniem nierzetelnym.

Ustalono, ze tzw. zobowigzania porejestracyjne skfadane przez podmioty
odpowiedzialne przez wydaniem decyzji Prezesa URPL o dopuszczeniu produktu
leczniczego do obrotu, nie byly zamieszczane przez ekspertow oceniajgcych we
wszystkich koricowych raportach oceniajacych, pomimo ich wymieniania w pismach
kierowanych do Gtéwnego Inspektoratu Farmaceutycznego informujacych
0 wydaniu tych decyzji.

Dyrektor Generalny wyjasnit, ze glownym dokumentem, w ktorym eksperci
zamieszczajg informacje o zaleceniach porejestracyjnych jest Protokot oceny
dokumentacji chemicznej, farmaceutycznej i biologicznej, wigc niektorzy eksperci
pomijali wpisywanie tych danych do korcowych raportw oceniajgcych, gdyz byta to
dodatkowa czynno$¢ techniczna.

W ocenie Najwyzszej Izby Kontroli, istota koricowego raportu oceniajacego jest to,
ze powinien by¢ podsumowaniem wszystkich ocen eksperckich opracowanych
w trakcie postepowania i zawiera¢é wszystkie istotne informacje. Informacje
o tzw. zobowigzaniach porejestracyjnych Urzad uznawat za ,istotne’, skoro
przekazywat je do GIF. Zamieszczanie lub niezamieszczanie tych informacj
w korcowych raportach oceniajacych, okreslone przez Dyrektora Generalnego, jako
,dodatkowa czynno$¢ techniczna” $wiadczy o braku jednolitosci postgpowania
ekspertow w tej kwestii i wymaga wprowadzenia w Urzedzie jednolitych zasad w tym
wzgledzie.

(akta kontroli str. 3798-3799)

5. Prezes Urzedu w nieprawidtowy sposob natozyt obowiazek przekazywania
raportdw okresowych o bezpieczefistwie stosowania nizej opisanego produktu
leczniczego.

Podczas rozpatrywania w URPL wniosku o dopuszczenie do obrotu produktu
leczniczego Allefin, 20 mg/g i 10 mglg, Zel stwierdzono, ze ,ze wzgledu na
ograniczenie ztozonej dokumentacji istniejg wafpliwosci zwigzane ze skutecznoscig
produktu. Istnieje mozliwo$¢ dopuszczenia produkiu leczniczego Allefin do obrotu,
jednak pod warunkiem sktadania okresowych raportow o bezpieczenstwie co szes¢
miesiecy...”. W URPL toczyla sig dyskusja na temat podstawy prawnej wydania
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pozwolenia. Po wydaniu pozwolenia, w pismie URPL z 26 marca 2021 r.
skierowanym do podmiotu odpowiedzialnego napisano, ze: ,Prezes Urzedu ... na
podstawie art. 36k pkt 2 ustawy... Prawo farmaceutyczne ... zwraca sie z zadaniem
przekazywania raportow okresowych o bezpieczenstwie stosowania ww. produktu
leczniczego, co 6 miesiecy po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu”.

W ocenie NIK zastosowanie art. 36k pkt 2 ustawy Pf bylto niewtasciwe, gdyz stanowi
on podstawe zgdania przekazania raportu, po powzieciu informacji o watpliwo$ciach
co do bezpieczenstwa stosowania produktéw leczniczych wynikajacych z danych
zgromadzonych w ramach nadzoru lub z powodu braku raportéw odnoszacych sie
do danej substancji czynnej po wydaniu pozwolenia. Z powyzszego wynika, ze
powziecie informacji 0 watpliwo$ciach co do bezpieczenstwa stosowania produktu
przez Prezesa powinno nastapi¢ po wydaniu pozwolenia, a nie jak w przypadku w/iw
produktu leczniczego, w trakcie procedury dopuszczania do obrotu. Wiasciwg
podstawg do nafozenia na podmiot odpowiedzialny spetnienia okre$lonych
warunkéw w przedmiotowym przypadku byt, w ocenie NIK, art. 23c ustawy Pf.
Przepis ten pozwala Prezesowi URPL wyda¢ pozwolenie, w ktorym okresla
konieczno$¢ spefnienia przez podmiot odpowiedzialny w okre$lonym terminie
warunkow dotyczacych bezpieczeristwa iflub skutecznosci stosowania danego
produktu leczniczego. Poniewaz watpliwosci dotyczace skuteczno$ci produktu
leczniczego Allefin, 20 mg/g i 10 mg/g, zel zostaty ustalone w toku rozpatrywania
wniosku o dopuszczenie do obrotu, warunki powinny zostat okre$lone
w pozwoleniu.

Jak wyjasnit Dyrektor Generalny, Prezes Urzedu wydat to pozwolenie nie
wykorzystujgc instrumentu, jakim jest wydanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu z zastrzezeniem dodatkowych warunkow, o ktorym mowa w art. 23c ustawy
Pf, gdyz naktadane warunki mogg dotyczy¢ kwestii zwigzanych z bezpieczerstwem,
a nie skutecznoscig wnioskowanego produktu leczniczego. Urzad uznat, ze ogdina
ocena korzysci do ryzyka stosowania tego produktu leczniczego jest pozytywna i po
dopuszczeniu do obrotu, wezwat podmiot odpowiedzialny do sktadania raportow
okresowych co szes¢ miesigcy®.

W ocenie Najwyzszej lzby Kontroli watpliwosci co do skuteczno$ci produktu
leczniczego moga by¢ podstawa do sformutowania warunkéw, na podstawie art. 23c
ust. 6 ustawy Pf. Ten produkt leczniczy to pierwsze potaczenie dwdch substancii
czynnych: difenhydraminy chlorowodorku i lidokainy chlorowodorku jednowodnego
do stosowania w leczeniu objawowym zmian zapalnych i alergicznych skory, do
stosowania réwniez u mtodziezy i dzieci w wieku od dwdch lat. Skoro ekspert na
etapie oceny merytorycznej dokumentacii rejestracyjnej miat watpliwosci zwigzane
ze skutecznoscig tego produkiu, zasadnym bylo zastosowanie art. 23c ustawy Pf,
czyli wydanie pozwolenia warunkowego, do czasu przedstawienia pierwszego
raportu okresowego o bezpieczenstwie stosowania i dokonania jego oceny przez
eksperta Urzedu.

(akta kontroli str. 2996-3144, 3805-3806, 4925)

6. Wielokrotne wydawanie zgod na przedtuzenie terminu na zlozenie wyjasnien
i uzupetnienn dokumentacji przez podmioty odpowiedzialne byto dziataniem
nierzetelnym, skutkowato przewlektoscig postepowari i zaburzalo ich tok.

W trakcie procedury rozpatrywania wnioskow o rejestracje produktow leczniczych
w procedurze narodowej, podmioty odpowiedzialne kierowaly do URPL pisma
zawierajgce prosby o przediuZenie terminu na zloZenie uzupetnien i wyjasnien
(wskazujgc o ile dni lub do kiedy), wyznaczonego przez URPL w wezwaniach

38 Termin ztoZenia pierwszego raportu uptywa 3 listopada 2021 r.
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kierowanych do tych podmiotéw, na podstawie art. 8 ust. 1 pkt 2 ustawy Pf.
URPL przychylat sie do tych prosb (akceptujac terminy wskazane przez podmioty
odpowiedzialne), o czym informowat podmioty odpowiedzialne pismami o tresci: ...
w odpowiedzi na pismo z dnia ...”, nie podajac podstawy prawnej wyrazenia zgod
na tak formulowane prosby o przediuzenie termindw na zlozenie uzupeinien i
wyjasnien. Pisma te nie zawieraly pouczenia o skutkach niedochowania nowego
terminu. URPL nawet szesciokrotnie w ramach jednego postepowania wyrazit zgode
na przediuzenie terminéw na zlozenie uzupelnien iflub wyjasnien - przedmiotowe
postepowanie trwalo tacznie ponad sze$¢ lat (w tym przez 19 miesigcy byto
zawieszone). Taka praktyka skutkowata koniecznoscig ponownego zapoznawania
sie przez eksperta oceniajacego ze ziozong przez podmiot odpowiedzialny
dokumentacja, co zwigkszato réwniez pracochionno$¢ rozpatrywania wniosku.

Dyrektor Generalny Urzedu wyjasnit, ze brak technicznego wpisania art. 8 ust. 1 pkt
2 ustawy Prawo farmaceutyczne w pismach ekspediowanych do podmiotow
odpowiedzialnych o przedtuzeniu terminu nie mialo negatywnego wplywu na
sytuacje prawng takich podmiotow, gdyz organ w pismie opisowo doktadnie
wyjasniat motywy swojego dziatania, co nie rodzito ryzyka powstania jakichkolwiek
wapliwosci zwigzanych z podstawa prawng dziatar podejmowanych przez organ.
Poinformowata ponadto, ze takie czynnoéci nie naruszajg zasad postgpowania
administracyjnego, w szczegélnosci wyrazonych w art. 7, 8 i 9 kpa.

Najwyzsza lzba Kontroli zwraca uwage, Ze przywolany przez Dyrektora
Generalnego art. 8 ust. 1 pkt 2 nie dotyczy przedtuzania, na prosbe podmiotu
odpowiedzialnego, terminu zlozenia wyjasnien lub uzupeinien dokumentaciji,
auprawnienia Prezesa Urzedu do Zzadania od podmiotu odpowiedzialnego
uzupetnien i wyjasnien do wniosku o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego.
W sytuacji niemoznosci dochowania przez podmiot odpowiedzialny wyznaczonego
przez Urzad terminu na zlozenie wyjasnien i uzupeinien, wymienianych
w wezwaniach kierowanych na podstawie art. 8 ust. 1 pkt 2 ustawy Pf, podmioty
odpowiedzialne majg mozliwos¢ skorzystania z art. 98 kpa, ktory w § 1 stanowi, ze
organ administracji publicznej moze zawiesic postgpowanie, jezell wystapi 0 to
strona, na ktorej zadanie postepowanie zostalo wszczgte, a nie sprzeciwiajg si¢
temu inne strony oraz nie zagraza to interesowi spotecznemu. Podkresli¢ nalezy, ze
Prezes URPL jako centralny organ administracji rzadowej zobowigzany jest do
dziatania na podstawie i w granicach prawa, wiec przy podejmowaniu wszystkich
dziatan i decyzji, powinien wskazywac ich podstawe prawng, realizujac tym samym
zasade informowania stron okreslong w art. 9 kpa. Wediug Najwyzszej Izby
Kontroli, wskazywanie w wezwaniach do uzupefnienia dokumentacji lub ztozenia
wyjasnien mozliwosci skorzystania przez podmioty odpowiedziaine z art. 98 kpa,
wprzypadku trudnosci  z dochowaniem terminéw  dokonania tych czynnosci,
wykluczytoby stosowang w URPL praktyke wyrazania zgod na przesunigcie tych
terminéw w formie ,zgody na prosbe”, co moze rodzi¢ ryzyko uznaniowosci i braku
jednolitoéci decyzji w tej sprawie. Takie rozwiazanie gwarantowatoby zachowanie
zasady zaufania do wiadzy publicznej, o ktérej mowa w art. 8 kpa.

(akta kontroli str. 3797-3798)

7. Urzad nie poinformowat GIF o wydaniu pozwolenia dla w/w radiofarmaceutyku
po zlozeniu przez podmiot odpowiedzialny tzw. zobowigzan porejestracyjnych, co
byto dziataniem nierzetelnym.

3 Postepowanie dotyczylo produktu leczniczego Metafen (lbuprofen, Paracetamol), 200 mg/325 mg, tabletki
powlekane.
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Jak wyjasnit Dyrektor Generalny spowodowane to byto niedopetnieniem czynnosci
przez pracownika m.in. z uwagi na duzg liczbe prowadzonych spraw i duze
obcigZenie praca.

Wedtug Najwyzszej Izby Kontroli, w przypadku radiofarmaceutykow, czyli produktow
leczniczych zawierajacych radioaktywne izotopy, a wiec szczegdinie oddziatujacych
na organizm pacjenta, o wydaniu przez Prezesa URPL kazdego pozwolenia na
dopuszczenie takiego leku, Urzad powinien niezwlocznie informowac GIF, jako
organ odpowiedzialny za nadzér nad wytwarzaniem produktow leczniczych.

(akta kontroli str. 2856-2995, 3806-3807)

8. URPL nie monitorowat realizacji przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzan
porejestracyjnych, co bylo dziataniem nierzetelnym.

Z zestawien dotyczacych decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktu leczniczego
w procedurze narodowej, wydanych w latach 2019 — 2021 (I potowa) po zlozZeniu
przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzan porejestracyjnych wynikato, ze na
114 takich decyzji, zobowigzania te zrealizowano w przypadku 21 decyzji (18,42%).
Z pozostatych 93 decyzji (81,57%), w przypadku dziesieciu z nich przestana przez
podmioty odpowiedzialne dokumentacja byta w trakcie oceny ekspertéw Urzedu,
a co do pozostatych Urzad nie miat informacji na temat ich realizacji. W przypadku
74 decyzji Urzad nie miat wiedzy, czy produkty lecznicze zostaty wprowadzone do
obrotu.

Jak wyjasnit Dyrektor Generalny, Urzad nie ma mozliwosci ustalenia doktadnej daty
pierwszego wprowadzenia produktu leczniczego do obrotu w przypadku, gdy do
Prezesa URPL nie wptyneto od podmiotu odpowiedzialnego zgtoszenie, o ktorym
mowa w art. 36g ust. 1 pkt. 14 ustawy Prawo farmaceutyczne.

W ocenie NIK praktyka przyjmowania tzw. zobowigzan porejestracyjnych zostata
wykreowana przez Urzad, ktéry jednak nie ustanowit efektywnego systemu
monitorowania ich wypetnienia.

(akta kontroli str. 3776-3796, 3842)

9. Sktadane przez podmioty odpowiedzialne tzw. zobowigzania porejestracyjne nie
byly ujmowane w treci decyzji Prezesa URPL o wydaniu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu produktéw leczniczych. TreSc ich nie byta zawarta takze
w pismach informujgcych podmioty odpowiedziane o wydaniu decyzji
i zatwierdzeniu drukéw informacyjnych. Informacie o tzw. zobowigzaniach
porejestracyjnych zawierano w pismach kierowanych do GIF po wydaniu decyzji0.
Pisma te nie wskazywaly podstawy prawnej przyjecia przez Urzad tzw. zobowigzan
porejestracyjnych.

Dyrektor Generalny wyjasnit, ze tzw. zobowigzania porejestracyjne majg znikomy
badz zaden wplyw na ryzyko zwigzane z bezpieczefstwem czy skutecznoscig
stosowania produktu leczniczego. Termin ,zobowigzania porejestracyjne” w zakresie
jakosci produktu leczniczego nie implikuje natozenia warunkéw do spetnienia przez
podmiot odpowiedzialny po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

W ocenie NIK, w sytuacjach, gdy w wyniku oceny dokumentacji Prezes URPL
postanawia dopusci¢ produkt leczniczy do obrotu z zastrzezeniem spetnienia przez
podmiot odpowiedzialny okreSlonych warunkbw, warunki te powinny by¢
kazdorazowo wskazane w decyzji, zgodnie z trescig art. 23 ust. 1 pkt 14 ustawy Pf.
Skoro Urzad przyjat tzw. zobowigzania porejestracyjne, to powinien mie¢ mozliwos¢

40 Przesytanych do wiadomosci podmiotéw odpowiedzialnych.
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ich egzekwowania, a to byloby mozliwe w przypadku wpisania ich do decyzj
o dopuszczeniu do obrotu danego produktu leczniczego.

(akta kontroli str. 4097-4103)

10. Urzad nie zapewnit wlasciwego nadzoru nad speinieniem dodatkowych
warunkow okreslonych w decyzjach o dopuszczeniu do obrotu produktow
leczniczych wydanych na podstawie art. 23c ustawy Pf.

W latach 2019 - 2021 (I potowa) Prezes URPL wydat 140 pozwolen na
dopuszczenie do obrotu produktow leczniczych, z zastrzezeniem dodatkowych
warunkow, na podstawie art. 23¢ ustawy Pf, ktory dopuszcza wydanie pozwolen
z okre$leniem  koniecznosci  spefnienia  tych  warunkéw  przez  podmiot
odpowiedzialny w okreslonym terminie. Z przygotowanego przez Urzad zestawienia
wynika, ze do
21 wrze$nia 2021 r. warunki okreslone przez Urzad nie zostaly spetnione
w 63 przypadkach*!; w kolumnie ,Wyznaczony przez Prezesa URPL termin
spelnienia przez podmiot odpowiedzialny warunkéw” nie podano konkretnych
terminéw realizacji warunkow. Wpisano natomiast warunek do realizacji
,...odpowiednio przed i po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu’.
Jednoczeénie, jak wyjasnit Dyrektor Generalny URPL, Urzad nie ma mozliwosci
samodzielnego sprawdzenia, czy produkt leczniczy wprowadzono do obrotu.
Zgodnie z art. 36g ust. 1 pkt 14 ustawy Prawo farmaceutyczne, podmiot
odpowiedzialny zobowigzany jest do zgloszenia Prezesowi Urzedu pierwszego
terminu wprowadzenia produktu leczniczego do obrotu.

W ocenie Najwyzszej Izby Kontroli opieranie sie jedynie na informacjach
przekazywanych przez podmioty odpowiedzialne oznacza brak skutecznego
nadzoru nad wypetnianiem przez te podmioty warunkow okreslonych w decyzjach
o dopuszczeniu produktow leczniczych do obrotu wydanych na podstawie art. 23c
ustawy Pf.

(akta kontroli str. 4143-4156)

11. Cze$é raportow oceniajacych wraz z uzasadnieniem oraz streszczeniem nie
zostata w ogdle opublikowana, co byto niezgodne z art. 8 ust. 4 ustawy Pf*2,

Dane te publikowane byly na innej stronie** dostepnej bezposrednio ze stronu
internetowej Urzedu, co byto niezgodne z przywotanym wyzej przepisem.

Jak wyjasnit Dyrektor Generalny dokumenty te sg publikowane w miejscu i przy
uzyciu narzedzia informatycznego oferujacego najkorzystniejszy z punktu widzenia
osoby zainteresowanej dostep do zintegrowanej i kompletnej informacji o produkcie
leczniczym. Publikowanie ich na stronie internetowej Urzedu utrudniatoby osobom
zainteresowanym poszukiwanie tych dokumentow. Ponadto dodata, ze przyczyng
niepublikowania ww. dokumentéw na stronie internetowej URPL byt brak
wystarczajacej liczby pracownikéw DOL bioracych udziat w  przygotowaniu
i udostepnianiu tych dokumentow; sa one sukcesywnie, w miarg mozliwosci
publikowane przez Urzad, a ponadto w art. 8 ust. 4 ustawy Prawo farmaceutyczne
nie okreslono terminu, wjakim ma nastapic publikacja przedmiotowych
dokumentow.

W ocenie NIK, mimo, ze w przepisach nie okreslono terminu realizacji obowigzku
publikacji raportow oceniajacych wraz z uzasadnieniem oraz streszczeniem, to nie

41 Jeden podmiot odpowiedzialny byt w trakcie wypelniania czesci z tych warunkéw, czes¢ wypetnit,
w niektorych przypadkach nie uptynat czas wyznaczony naich wypeinienie.

42 At 8 ust. 4 ustawy Pf stanowi, Ze po wydaniu pozwolenia, raport oceniajacy wraz z uzasadnieniem oraz
streszczeniem publikowany jest na stronie internetowej URPL i stronie podmiotowej BIP URPL.

43 htps:/irejestrymedyczne.ezdrowie.qgov.piirplisearch/public
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Opis stanu
faktycznego

mozna uzna¢ za usprawiedliwione ich nieopublikowanie w odniesieniu do produktow
leczniczych dopuszczonych do obrotu jeszcze w 2019 r44. W sytuacji braku
okreslonego terminu, raporty winne by¢ publikowane bez zbednej zwioki.

(akta kontroli str. 4768-4775)

NIK negatywnie ocenia, ze rozpatrywanie czesci wnioskdw o rejestracje produktow
leczniczych odbywalo sie z naruszeniem terminéw wskazanych w art. 18 ust. 1 1a
ustawy Prawo farmaceutyczne. Prezes Urzedu w nieprawidiowy sposob natozyt
obowigzek przekazywania raportéw okresowych o bezpieczenstwie stosowania
produktu leczniczego Allefin.  Powzigcie przez Prezesa URPL informacii
o watpliwosciach co do bezpieczefistwa stosowania tego produktu nastgpito
w trakcie procedury dopuszczania do obrotu i wiasciwym bylo zastosowanie w tym
przypadku art. 23c ust. 6 ustawy Pf. Wczesci korespondencji z podmiotami
odpowiedzialnymi Urzad nie podawat podstawy prawnej podejmowanych decyzji lub
dzialan oraz wyrazat zgody na przesunigcie termindw zioZenia uzupefnien
dokumentacji iwyjaénien w formie ,zgody na prosbe’. Pomimo uplywu
wyznaczanych termindw na dokonanie przez podmioty odpowiedzialne uzupetnien
drukéw informacyjnych, dalej je procedowat.

Urzad przyjmowat od podmiotow odpowiedzialnych, w formie informacyjnej, tzw.
zobowigzania porejestracyjne, co bylo dziataniem poza procedurg wynikajaca
zZ przepisOw prawa.

Negatywnie nalezy rowniez ocenic fakt, ze Urzad nie zapewnit skutecznego nadzoru
nad wypelnieniem dodatkowych  warunkéw okreSlonych w  decyzjach
o dopuszczeniu produktéw do obrotu na podstawie art. 23c Prawo farmaceutyczne
oraz nie opublikowatl czeSci raportow oceniajacych wraz z uzasadnieniem
i streszczeniem, co stanowito naruszenie obowigzkéw wynikajacych art. 8 ust. 4
ww. ustawy.

3. Prawidlowos¢ rozpatrywania wnioskow o zmiany
porejestracyjne produktoéw leczniczych

W latach 2019 - 2021 (I potowa), do URPL wplynely wnioski zawierajace tacznie
83448 zmian porejestracyjnych, w tym 36 614 zmian w procedurze narodowej
i 46 834 w procedurach europejskich. Pozytywnie rozpatrzono 77 266 zmian, w tym
33208 w procedurze narodowej i 44 058 w procedurach europejskich. Decyzje
odmowne wydano w sprawie 1696 zmian, w tym 892 w procedurze narodowej
i 804 w procedurach europejskich.

Dochody budzetowe, z tytulu oplat za zlozenie wnioskow o dokonanie zmian
w dokumentacji dotyczacej wprowadzania do obrotu produktu leczniczego, wyniosty
w latach 2019 - 2021 (I potowa) 238 842 339,00 zt, a wydatki zwigzane z ich
procedowaniem 27 877 839,14 zt

W okresie objetym kontrolg, Prezes URPL wydat 33 decyzje pozytywne w sprawie
zmian typu Il C.1.64 w pozwoleniu i dokumentacji dotyczacej wprowadzenia do
obrotu produktu leczniczego w procedurze narodowej i 76 takich
decyzji procedurach europejskich.

Zasady postepowania z dokumentacjg zmian porejestracyjnych produktow
leczniczych okreslono w Rozporzadzeniu Komisji (WE) Nr 1234/2008 dotyczacym

44 7a 2019 r. z 13 decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktow leczniczych poddanych szczegolowej kontroli,
w dziesigciu przypadkach nie opublikowano raportéw oceniajacych wraz z uzasadnieniem oraz streszczeniem
45 Zmiana istotna typu Il C.1.6. - zmiana dotyczaca wskazan terapeutycznych produktu leczniczego.

19



badania zmian w warunkach pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dla produktow
leczniczych stosowanych u ludzi i weterynaryjnych produktow leczniczych?.

(akta kontroli str. 3995-4005, 4500-4505)

Urzad rozpatrywat wnioski o zmiany porejestracyjne z uchybieniem terminow
wynikajacych z rozporzadzenia 1234/2008. Zagadnienie zostalo opisane w sek]i
Stwierdzone nieprawidfowosci.

(akta kontroli str. 3999-4000, 4003-4006, 3971-3972, 3978)

W toku kontroli ustalono, ze w mailach kierowanych przez osoby koordynujace
postepowania do  podmiotow  odpowiedzialnych,  zawierajacych  prosby
o uzupetnienie brakow formalnych zlozonych wnioskéw o zmiany porejestracyjne
produktéow leczniczych, nie podawano podstawy prawnej tych prosb i nie
wyznaczano terminu na dokonanie uzupetnien brakow formalnych. Skutkiem tego,
podmioty odpowiedzialne uzupetniaty braki w dogodnym dla siebie terminie.

Przyktadowo: w przypadku wniosku o zmiang porejestracyjng dla Magne B
skutkowato to tym, Ze uzupefnienia po uwagach walidacyjnych przestanych do
podmiotu odpowiedzialnego mailem z 21 czerwca 2019 r., wplynely do URPL 16
sierpnia 2019 r., czyli prawie dwa miesiace od wezwania do uzupefnienia
dokumentaciji ztozonej z wnioskiem.

Dyrektor Generalny wyjasnit, ze w art. 13c rozporzadzenia Komisji (WE)
nr 1234/2008 z dnia 24 listopada 2008 r. dotyczacego badania zmian w warunkach
pozwoleri na dopuszczenie do obrotu dia produktow leczniczych stosowanych
uludzi i weterynaryjnych produktow leczniczych regulujgcym  procedure
przeprowadzenia zmian typu Il w procedurze narodowej nie okreslono dziatan, jakie
organ powinien podja¢ w przypadku, gdy wniosek zawiera braki. Poinformowa, ze
obecnie w przekazywanych droga, elektroniczng informacjach wskazywany jest
siedmiodniowy termin na zlozenie uzupeinien oraz podstawa prawna wynikajaca
z odpowiednich przepisow.

(akta kontroli str. 3484-3525, 3977-3978)

W ramach procedury rozpatrywania wniosku o zmiane porejestracyjng dla produktu
leczniczego Feroplex (Ferri proteinatosuccinas), roztwor doustny, 40 mg jonow
Fe**/15 ml, podmiot odpowiedzialny zobowigzat si¢ do doprecyzowania
(w procedurze zmiany porejestracyjnej) w drukach informacyjnych, czy fiolkg mozna
po rozpoczeciu przechowywat, czy nalezy ja wyrzucic, a jezeli mozna
przechowywaé to przez jak diugi okres i w jakich warunkach. Zmiang t¢ podmiot
odpowiedzialny miat przeprowadzi¢ nie pdzniej niz trzy miesigce po przyjeciu przez
Prezesa URPL zmiany typu Il C.1.6 a) (7 wrze$nia 2020 r.). Podmiot odpowiedzialny
wywigzat sie z tego zobowigzania w wyznaczonym przez Urzad terminie.

(akta kontroli str. 3264-3298)

W przypadku produktu leczniczego - Indywidualny Zestaw Autostrzykawek
przeciwko Bojowym Srodkom Trujacym 1ZAS-05, podmiot odpowiedzialny nie
wypetnit zobowigzania do zmiany wytworcy substancji czynnej natychmiast po
otrzymaniu pozwolenia dla tego produktu leczniczego w zwigzku z opublikowaniem
w dniu 20 kwietnia 2020 r. dokumentu o braku spefniania wymagan GMP przez
dostawce substancji czynnej4’. Pozwolenie to Prezes URPL wydat 14 maja 2020 .
O wydaniu pozwolenia i zlozonych przez podmiot odpowiedzialny w trakcie

% Dz, U, UE L 334 z 12.12.2008, str. 7 ze zm. Dalej ,rozporzadzenie 1234/2008".

47 Zobowigzanie podmiotu odpowiedzialnego — pismo z dnia 6 maja 2020 r. Statement of non-compliance with
GMP opublikowano na stronie internetowej eudraGMDP pod adresem:
http://eudragmdp.ema.europa.eufinspections/gmpc/searchGMPCompliance.do?ctri=searchGMPCResultControlL
ist&action=Drilldown&param=85650.
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procedury  rejestracyjnej tzw. zobowigzaniach  porejestracyjnych,  Urzad
poinformowat GIF i Wojskowg Inspekcje Farmaceutyczng, zwracajac sie ,... aby
nadzor nad w/w produktem leczniczym byt szczegdiny i kompleksowy zaréwno
w odniesieniu do wytwarzania jak i obrotu”.

Dyrektor Generalny URPL poinformowat, ze Urzad nie otrzymat od tych inspekdii
informacji o dziataniach podjetych przez nie po ofrzymaniu pism informujacych
o dopuszczeniu do obrotu 1ZAS-05 i tzw. zobowigzaniach porejestracyjnych
zZlozonych przez podmiot odpowiedzialny.

8 grudnia 2020 r. URPL zwrécit sie do podmiotu odpowiedzialnego o ztoZenie
wyjasnien w odniesieniu do stanu realizacji zobowigzan, ktére podmiot ziozyt
w procesie dopuszczenia do obrotu produktu 1ZAS-05. W odpowiedzi udzielonej
22 grudnia 2020 r.#8, podmiot odpowiedzialny poinformowat m.in., ze certyfikat GMP
dia wytworcy substanciji czynnej pralidoksymu chlorek nie zostat przywrécony.

URPL wystapit do podmiotu odpowiedzialnego 13 stycznia 2021 r. o przedstawienie
harmonogramu dotyczacego realizacji w/iw zobowigzan. Harmonogram ten, podmiot
przekazat do URPL 29 stycznia 2021 r.

10 lutego 2021 r. podmiot odpowiedzialny przekazat do URPL dokumenty dotyczace
realizacji pierwszej cze$ci w/w Harmonogramu dziatan, {j. wniosek dotyczacy zmian
w dokumentacji dla produktu leczniczego 1ZAS-05 dotyczacych dotychczasowego
wytworcy substancji czynnej. Kompletno$¢ / waznos¢ wniosku Urzad potwierdzit
27 kwietnia 2021 .

7 kwietnia 2021 r. podmiot odpowiedzialny poinformowat URPL o zaplanowaniu
przeprowadzenia audytu nowego miejsca wytwarzania substancji pralidoksymu
chlorek w Indiach i zwrécit sie z pytaniem, czy bedzie mozliwe zaakceptowanie
przeprowadzenia tego audytu przy uzyciu metod zdalnych, z uwagi na niestabilng
sytuacje epidemiczng w Polsce i w Indiach. W odpowiedzi udzielonej 16 kwietnia
2021 r. Urzad poinformowat, ze jest to mozliwe®.

18 maja 2021 r. URPL poinformowat podmiot odpowiedzialny o koniecznosci
przedstawienia, w terminie 60 dni od otrzymania pisma, informacji uzupetniajacych
w sprawie wniosku o zmiane z dnia 10 lutego 2021 r. Pismem z 8 lipca 2021 .
podmiot odpowiedzialny zwrocit sig 0 wyrazenie zgody na przesunigcie terminu na
zZlozenie uzupetnien do 15 wrzesnia 2021 r., na co URPL wyrazit zgode.

Pismem z 12 wrzesnia 2021 r. podmiot odpowiedzialny zwrécit sie do URPL
o wyrazenie zgody na kolejne przesuniecie terminu zioZenia uzupetnien do
30 listopada 2021 r., na co URPL nie wyrazit zgody.

21 wrzesnia 2021 r. Urzad poinformowat podmiot odpowiedzialny o odrzuceniu
zmiany porejestracyjnej zgtoszonej wnioskiem z 10 lutego 2021 r.

W odpowiedzi na zadane przez kontrolera NIK pytanie, czy a jezeli tak to jakie
dziatania zamierza podja¢ Prezes URPL w zwigzku z odrzuceniem zmiany
porejestracyjnej  zgloszonej przez  podmiot  odpowiedzialny  wnioskiem
210 lutego 2021 r., Dyrektor Generalny Urzedu wyjaénit, ze w zwigzku
z niewprowadzeniem zmian porejestracyjnych, do ktorych dokonania zobowigzat sig

48 Pismo RAVIMED Sp. z 0.0. RM(198/20) z dnia 22 grudnia 2020 .

49 Cyt.: ,...w oparciu o ,paper-based” zgodnie z wytycznymi CMDh dotyczacymi postepowania w przypadku
braku mozliwosci przeprowadzenia audytu / inspekcji z uwagi na pandemie Covid19. W pismie tym URPL
poinformowat, ze odpowiedzialno$¢ za zapewnienie, ze wytwarzanie APl zgodnie z GMP spoczywa na Osobie
wykwalifikowanej. QP podpisuje oéwiadczenie, ktore w wyjatkowym przypadku moze przygotowaé na podstawie
dokumentacji, a nie on-site audit. Ponadto nalezy zlozy¢ oéwiadczenie, ze audyt migjsca wytwarzania substandji
czynnej zostanie przeprowadzony zgodnie z QUESTIONS AND ANSWERS ON REGULATORY
EXPECTATIONS FOR MEDICAL PRODUCTS FOR HUMAN USE DURING COVID-19 PANDEMIC".
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Stwierdzone
nieprawidtowosci

podmiot odpowiedzialny ..., zostanie wszczete postepowanie w sprawie
zawieszenia waznosci pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego
Indywidualny Zestaw Autostrykawek przeciwko Bojowym Srodkom Trujacym IZAS-
05...".

(akta kontroli str. 4167-4499)

W latach 2019 - 2021 (I potowa) Prezes URPL skierowat do podmiotow
odpowiedzialnych 92 wezwania do dokonania zmian w dokumentacji produktu
leczniczego na podstawie art. 36r ustawy Pf, czyli w przypadku powzigcia informacji
o nowych, istotnych zagroZzeniach dotyczacych bezpieczefistwa stosowania
produktu leczniczego. Szczegotowa kontrola dokumentacii dotyczacej dziewieciu
wezwan (9,78%) wykazata, Ze podmioty odpowiedzialne wywigzaly sie
w okreslonych w wezwaniach obowigzkéw w terminach okre$lonych przez Urzad.

(akta kontroli str. 4019-4082)

Urzad nie wprowadzat zgloszen o Niepozadanych Dziataniach Produktu
Leczniczego do europejskiej bazy danych o dzialaniach niepozadanych, co bylo
niezgodne
z art. 36i ustawy Pf. Zagadnienie zostalo opisane w sekcji Stwierdzone
nieprawidfowoSci.

(akta kontroli str. 4791-4812)

W dziatalnosci  kontrolowanej jednostki w przedstawionym wyzej zakresie
stwierdzono nastepujace nieprawidtowosci:

1. Urzad rozpatrywat wnioski o zmiany porejestracyjne z uchybieniem terminow
wynikajacych z rozporzadzenia 1234/2008.

Z 33 wnioskow 0 tego typu zmiane porejestracyjng, rozpatrzonych pozytywnie
w latach 2019 - 2021 (I potowa) w ramach procedury narodowej, z opdznieniem
rozpatrzono 15 wnioskow (tj. 45,45%). Opoznienie to wyniosto od trzech do 289
dniso,

W przypadku 16 decyzji pozytywnych z 76 dotyczacych zmiany porejestracyjnej
typull C.1.6 w procedurach europejskich, Polska wystepowata jako panstwo
referencyjne, czyli czas trwania procedury zalezat od sprawno$ci dziatania URPL.
Jedna z tych decyzji zostata wydana z uchybieniem terminu okreslonego w art. 10
ust. 2 rozporzadzenia 1234/2008 . Opdznienie wyniosto w tym przypadkus' 555 dni.

Szczegbtowej kontroli poddano dokumentacje dziesigciu pozytywnie rozpatrzonych
zmian porejestracyjnych typu Il C.I.6. w procedurze narodowej. W przypadku
szesciu wnioskow (tj. 60%), przekroczony zostat termin 180 dni, wynikajacy z art.
13c przywotanego rozporzadzenia. Przekroczenie tego terminu wyniosto w badanej
probie od czterech dni w przypadku produktu leczniczego Feroplex do 127 dni
wprzypadku produktu leczniczego Neorelium  (Diazepamum), roztwér do
wstrzykiwan, 5 mg/ml.

Dyrektor Generalny Urzedu wyjasénit, ze zmiany typu Il w zakresie zmiany wskazan
— zawsze wymagajq oceny klinicznej. Zgodnie z procedura, zmiany typu Il sg
przekazywane do oceny merytorycznej do Departamentu Oceny Dokumentacii
Produktow Leczniczych. Osoba prowadzaca postgpowanie z Departamentu Zmian
Porejestracyjnych i Rerejestracji Produktow Leczniczych w piSmie przekazujacym
dokumentacje do oceny DOL, wskazuje termin oceny, majac na uwadze czas
potrzebny do przygotowania rozstrzygnigcia. Oceny ekspertow do zmian typu I

50 Po odliczeniu przerwy na przekazanie uzupetnien (tzw. clock stop).
51 Milukante, Montelukastum nautricum, tabletki do rozgryzania i zucia, 5 mg; 10 mg.
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przekazywane sg do DZL z op6znieniem uniemozliwiajacym terminowe zakoriczenie
postepowan. Op6znienia w wykonywaniu ocen przez ekspertbw DOL sg
spowodowane brakami kadrowymi, ponadprzecietnym obcigzeniem praca, niskim
poziomem wynagrodzen w stosunku do wykonywanej pracy i brakiem kandydatow
do pracy. W przypadku produktu leczniczego Milukante, opdznienie spowodowane
bylo przekroczeniem termindw wyznaczonych przez osobg prowadzacg na
dokonanie oceny Klinicznej przez eksperta w Departamencie Oceny Dokumentacii
Produktéw Leczniczych, z uwagi na duze obcigzenie pracq i koniecznosciag zmiany
eksperta oceniajacego w trakcie trwania procedury52.

(akta kontroli str. 3999-4000, 4003-4006, 3971-3972, 3978)

2. Urzad nie wprowadzat zgloszen o Niepozadanych Dziataniach Produktu
Leczniczego do europejskiej bazy danych o dzialaniach niepozadanych, co bylo
niezgodne z art. 36i ustawy Pf.

Zgodnie z art. 36i ustawy Pf, Prezes URPL powinien przekazywaé¢ drogq
elektroniczng zgloszenia dziatan niepozadanych do Europejskiej Agencji Lekow
(EMA). W sprawie produktéw leczniczych, ktorych dokumentacje rejestracyjng
i dotyczaca zmian porejestracyjnych poddano szczegdlowej kontroli, w latach 2019
- 2021 (I potowa) wplynelo do URPL ogdtem 99 zgloszen o Niepozadanych
Dziataniach Produktu Leczniczego (NDPL). Jedynie w przypadku dziesigciu z tych
zgtoszen, termin od ich wplywu do podjecia dziatari przez pracownikéw URPL
mozna liczy¢ w dniach, tj. od trzech do 14 dni. W pozostatych przypadkach, czas ten
wyniost od jednego miesigca do ponad czternastu miesiecy. Jedynie 19 z 99
zgtoszen NDPL wprowadzono do bazy Eudra Vigilance (baza EV), w tym w sze$ciu
przypadkach, od oceny zgtoszenia do wprowadzenia do bazy EV uptynelo kilka
miesiecy.

Jak wyjasnit Dyrektor Generalny, przyczyng wyzej opisanej sytuacji byly braki
kadrowe, a takze niewystarczajace rozwigzania techniczne i informatyczne
nieutatwiajace przesytania zgtoszen do bazy EV. Trwajg prace nad usprawnieniem
Systemu Monitorowania Zagrozen, ktore docelowo ma utatwi¢ pracownikom DML
przesylanie zgtoszen do bazy EV. Od sierpnia 2021 r. w DML zatrudniono osobe,
ktorej gtdbwnym zadaniem jest odbieranie telefondéw od pacjentdw, co ma na celu
odcigzenie pozostatych pracownikow. Obecnie do Urzedu wptywa olbrzymia liczba
zgtoszen dziatan niepozadanych, ktore wystapity po podaniu szczepionek przeciw
COVID-19. Dla zobrazowania skali liczby zgtoszeri poinformowata, ze w | potowie
2020 r. wptyneto do Urzedu 4 395 zgtoszen dzialan niepozadanych, a w | potowie
2021 r. bylo to 29 908 zgtoszen.

(akta kontroli str. 4791-4812)

Negatywnie nalezy oceni¢ opdznienia w procedowaniu zmian w dokumentacii
dotyczacej wprowadzania do obrotu produktu leczniczego, ktére wynikaly gtéwnie
Z nieterminowego opracowywania raportow z badan klinicznych wykonywanych
przez ekspertow zatrudnionych w DOL URPL.

Niewprowadzenie czesci zgtoszen o NDPL do bazy EV, naruszato art. 36i ustawy
Prawo farmaceutyczne.

52 Ekspert odszedt z pracy w URPL.
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Uwagi
Whioski

Prawo zgloszenia
zastrzezen

IV. Whnioski

W zwigzku ze stwierdzonymi nieprawidtowo$ciami, Najwyzsza Izba Kontroli, na
podstawie art. 53 ust. 1 pkt 5 ustawy o NIK, przedstawia nastepujace uwagi
i wnioski:

Najwyzsza Izba Kontroli nie formuluje uwag.

1. Zgloszenie Europejskiej Agencji Lekow potrzeby uregulowania procesu
uzgadniania  tresci  drukow informacyjnych ~ w  postepowaniach
o dopuszczenie do obrotu  produktow leczniczych w  procedurach
europejskich.

2. Wyeliminowanie przypadkow nieterminowego rozpatrywania wnioskow
o rejestracje i dokonanie zmian porejestracyjnych produktow leczniczych.

3. Usprawnienie prac Urzedu poprzez:

— korzystanie z uprawnienia pozostawienia wnioskow bez rozpoznania
w przypadku uchybienia terminéw na ich uzupetnienie, a tym samym
wyeliminowanie praktyki udzielania prolongaty terminu uzupetnienia
dokumentagji lub ztozenia wyjasnien,

— wskazywanie w wezwaniach na mozliwosci skorzystania przez
podmiot odpowiedzialny z art 98 kpa w przypadkach braku
mozliwosci dotrzymania wyznaczanych przez Urzad termindéw na

dokonanie czynnosci,
— podjecie skutecznych dziatar w celu osiagniecia stabilizacji kadrowej
Urzedu.
4. Zaniechanie stosowanej prakiyki —przyjmowania tzw. zobowigzan
porejestracyjnych.

5. Wskazywanie w korespondencji z podmiotami odpowiedzialnymi podstawy
prawnej podejmowanych przez Urzad decyzji i dziatan.

6. Wprowadzenie efektywnego nadzoru nad wypefnianiem przez podmioty
odpowiedziaine warunkow okreslonych w decyzjach dopuszczajgcych do
obrotu produkty lecznicze wydanych na podstawie art. 23c ustawy Pf.

7. Niezwloczne informowanie GIF o wydaniu decyzji na dopuszczenie do obrotu

radiofarmaceutykow.
8. Opublikowanie  raportow oceniajgcych wraz  z uzasadnieniem
i streszczeniem.

9. Przekazanie do Europejskiej Agencji Lekow informacji o wszystkich
zgtoszonych do Urzedu dziataniach niepozadanych produktow leczniczych.

V. Pozostate informacje i pouczenia

Wystapienie pokontrolne zostato sporzadzone w dwoch egzemplarzach; jeden dla
kierownika jednostki kontrolowanej, drugi do akt kontroli.

Zgodnie z art. 54 ustawy o NIK kierownikowi jednostki kontrolowanej przystuguje
prawo zgloszenia na pismie umotywowanych zastrzezent do wystapienia
pokontrolnego, w terminie 21 dni od dnia jego przekazania. Zastrzezenia zgtasza si¢
do Prezesa Najwyzszej Izby Kontroli. Prawo zgtaszania zastrzezen, zgodnie
s art. 61b ust. 2 ustawy o NIK, nie przystuguje do wystapienia pokontrolnego
zmienionego zgodnie z trescia uchwaly w sprawie zastrzezen.
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Obowigzek
poinformowania

NIK o sposobie
wykorzystania uwag

i wykonania wnioskow

Zgodnie z art. 62 ustawy o NIK nalezy poinformowaé Najwyzsza Izbg Kontroli,
wterminie 21 dni od otrzymania wystgpienia pokontrolnego, 0 sposobie
wykorzystania uwag | wykonania wnioskow pokontrolnych  oraz o podjetych
dziataniach lub przyczynach niepodjecia tych dziatan.

W przypadku wniesienia  zastrzezen do wystapienia pokontrolnego, termin
przedstawienia informacji liczy sig od dnia otrzymania uchwaly o oddaleniu
Lastrzezen w caloéci lub zmienionego wystapienia pokontrolnego.

Warszawa, /¥  pazdziernika 2021r.

Prezes
Najwyzsza |zba Kontroli
Marian Bana$
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