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[. Dane identyfikacyjne

Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych!, al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Grzegorz Cessak, Prezes, od 18 lipca 2011 .

Prawidlowo$¢ prowadzenia przez Prezesa Urzedu Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobojczych postepowan
administracyjnych w sprawie wydawania pozwolen na prowadzenie badan klinicznych
produktow leczniczych z udziatlem maloletnich

2021 r. - 2022 r. (do dnia zakoriczenia czynnosci kontrolnych)

Art. 2 ust. 1 ustawy z dnia 23 grudnia 1994 r. o Najwyzszej Izbie Kontroli2

Najwyzsza Izba Kontroli
Delegatura w Warszawie

1. Grzegorz Kapela, doradca ekonomiczny, upowaznienie do kontroli

nr LWA/166/2021 z 25 pazdziernika 2021 r.

2. Marta Pietruszewska, specjalista kontroli panstwowej, upowaznienie do kontroli
nr LWA/179/2021 z 5 listopada 2021 r.

(akta kontroli: tom | str.1-7)

! Dalej: URPL badz Urzad.
2Dz, U. 22022 r. poz. 623, dalej: ustawa o NIK.



OCENA OGOLNA

ll. Ocena ogolna3 kontrolowanej dziatalnos$ci

Skontrolowane postepowania administracyjne (w liczbie szes¢*) w sprawie wydania
pozwolenia na prowadzenie badan klinicznych produktéw leczniczych z udziatem
osob matoletnichd, wszczete zostaly zgodnie z art. 37m ustawy z dnia 6 wrzesnia
2001 r. Prawo farmaceutyczne®, tj. na podstawie wnioskow zlozonych (i optaconych)
do Prezesa URPL przez sponsorow, wraz z dokumentacja, o ktérej mowa w art. 37m
ust. 2 ww. ustawy oraz w § 3 ust. 3 rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 12
pazdziernika 2018 r. w sprawie wzorow dokumentéw przedktadanych w zwigzku
z badaniem klinicznym produktu leczniczeqo oraz optat za zlozenie wniosku
0 rozpoczecie badania klinicznego’.

Wydanie przez Prezesa URPL pozwolei na prowadzenie badan poprzedzone bylo
oceng dokumentacji pod katem formalno-prawnym (art. 37m ust. 4 ww. ustawy) oraz
merytorycznym. Ocene merytoryczng, w przypadku wszystkich skontrolowanych
postepowar, Prezes URPL zlecit zewnetrznym ekspertom w dziedzinie medycyny
(w tym pediatrii), toksykologii, farmacji i chemii. Zaden z ekspertéw nie zanegowat
zasadno$ci i dopuszczalno$ci prowadzenia ocenianych badan klinicznych z udziatem
0s6b matoletnich, w Swietle obowigzujacych przepiséw oraz wiedzy eksperckiej. Na
podstawie ww. ocen, Prezes URPL wydat cztery decyzje zezwalajgce na prowadzenie
badan, a dwa badania uzyskaly pozwolenie na podstawie tzw. zgody domniemanej
(zgodnie z art. 371 ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne).

Zastrzezenia NIK budzi fakt, iz w przypadku dwdch postepowan dotyczacych badans,
decyzje zezwalajace na prowadzenie badan zostaly podjete przez Prezesa URPL bez
znajomosci opinii komisji bioetycznej®, ktéra pod wzgledem etycznym, ale réwniez
medycznym poszerza zakres oceny dopuszczalnosci badania klinicznego. W ocenie
NIK, wydanie ww. dwdch decyzji bylo dziataniem naruszajacym art. 7 ustawy z dnia
14 czerwca 1960 r. Kodeks postepowania administracyjnego, zgodnie z ktorym
Prezes, jako organ administracji publicznej byt zobowigzany do zalatwienia sprawy,
z uwzglednieniem interesu uczestnikow badania klinicznego, tj. zagwarantowania ich
pelnego bezpieczenstwa'!. NIK zwraca uwage, ze zgodnie ze stosowanymi od dnia
1 lutego 2022 r. przepisami rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE)
536/2014 z dnia 16 kwietnia 2014 r. w sprawie badan klinicznych stosowanych u ludzi
oraz uchylenia dyrektywy 2001/20/WE?2, pozytywna opinia komisji etycznej stanowi
obligatoryjng przestanke wydania przez wtasciwy organ zgody na badanie kliniczne3.

3 Najwyzsza Izba Kontroli formuluje ocene ogéing jako oceng pozytywna, ocene negatywng albo ocene w formie opisowej.

4 Badania o nr CEBK: 474.0107.2021 - szczepionka przeciw HPV (dzieci od 9 do 14 lat);, 474.0204.2021 - szczepionka
RNASARS-COV-2 (dzieci od 28 dnia zycia do 23 miesiaca Zycia oraz od 2 do 11 lat; 474.0432.2021 - optymalizacja dawki leku
w sepsie noworodkow (noworodki urodzone przedwcze$nie); 474.0040.2021 - ocena diugoterminowego bezpieczenstwa i
tolerancii leku stosowanego jako leczenie wspomagajace w przypadku padaczki u pacjentéw pediatrycznych (dzieci od 12 do
17 roku Zycia); 474.0374.2021 - ocena bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci dziatania leku w skojarzeniu z chemioterapia
u dzieci i mtodziezy z ostra biataczkq (dzieci od 28 dnia Zycia do 23 miesiaca Zycia oraz od 2 do 11 latiod 12 do 17 lat);
474.0334.2021 - ocena czestotliwosci wystepowania przetrwalego nadcisnienia plucnego leczonych noworodkéw (noworodki
urodzone przedwczesnie oraz niemowleta do 27 dnia zycia).

5Z 57 prowadzonych w 2021 r., dotyczacych badan z udzialem maloletnich.

5Dz.U.z2021 r. poz. 1977, ze zm., dalej: ustawa Prawo farmaceutyczne.

7 Dz.U. poz. 1994, ze zm., dalej: rozporzadzenie w sprawie wzoru dokumentow.

8 Nr CEBK: 474.0334.2021. oraz 474.0204.2021.

® W jednym przypadku przed wydaniem tej opinii, a w drugim - bez jakiejkolwiek informacii, czy opinia komisji zostata w ogéle
wydana, przy czym w pierwszym przypadku pozniejsza opinia komisji byla pozytywna.

10Dz, U. 22021 r. poz. 735, ze zm., dalej: Kpa.

1 Artykut ten stanowi, i2: w toku postgpowania organy administracji publicznej stojg na strazy praworzqdnosci, z urzedu lub na
wniosek stron podejmujg wszelkie czynnoci niezbedne do dokfadnego wyjasnienia stanu faktycznego oraz do zalatwienia
sprawy, majac na wzgledzie interes spoleczny i stuszny interes obywateli.

12Dz.U.UE.L.2014.158.1. Dalej: rozporzadzenie w sprawie badan klinicznych.

3 Wg. art. 4 rozporzadzenia, badanie Kliniczne podlega ocenie naukowej i etycznej i wymaga pozwolenia zgodnie
zrozporzadzeniem. Oceng etyczng przeprowadza komisja etyczna zgodnie z prawem zainteresowanego panstwa
czlonkowskiego. Parstwa cztonkowskie zapewniaja, aby terminy i procedury przeprowadzania oceny przez komisje etyczne byly
zgodne z procedurami i terminami okre$lonymi w rozporzadzeniu w odniesieniu do oceny wniosku o pozwolenie na badanie
kliniczne. Stosownie do art. 8 ust. 4 rozporzadzenia, zainteresowane paristwo czlonkowskie odmawia wydania pozwolenia na
badanie Kliniczne m.in. w przypadku, gdy komisja etyczna wydata negatywnq opinie, ktéra zgodnie z prawem zainteresowanego
panstwa czlonkowskiego jest wazna na calym terytorium tego panstwa.
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Opis stanu
faktycznego

Ponadto w prowadzonych przez Prezesa URPL, skontrolowanych postgpowaniach,
stwierdzono nieprawidiowosci polegajace na:

— wydaniu dwoch decyzji o pozwoleniu na prowadzenie badania klinicznego'
z przekroczeniem terminu, okreslonego w art. 37p ust. 1 ustawy Prawo
farmaceutyczne;

— naruszeniu art. 10 § 3 Kpa oraz uregulowa wewnetrznych URPL poprzez
nieudokumentowanie w aktach sprawy wszystkich skontrolowanych postepowan
przyczyn odstapienia od zasady umozliwienia stronom przed wydaniem decyzji
wypowiedzenia sie co do zebranych dowoddw i materiatéw oraz zgloszonych
zadan;

— naruszeniu zasady pisemnosci postepowania, okre$lonej w art. 14 Kpa, poprzez
niepotwierdzenie w  dokumentacji  skontrolowanych  postepowan'®
przeprowadzenia analizy zalozen badan klinicznych pod katem ewentualnych
zagrozen dla porzadku publicznego lub ich niezgodnosci z zasadami wspolzycia
spolecznego. Analiza ta wymagana jest art. 370 pkt 2 ustawy Prawo
farmaceutyczne,

— naruszeniu art. 9 ustawy z dnia 18 marca 2011r. o Urzedzie Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow o UPRL'6 poprzez
niezadanie od ekspertéw zewnetrznych, opiniujacych dokumentacje badan
klinicznych (w tym skontrolowanych), zlozenia oéwiadczenia o braku konfliktu
intereséw w przypadku kazdego ze sponsorow, ktdrego wniosek o wydanie
pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego podlegat aktualnie ich ocenie.

lll. Opis ustalonego stanu faktycznego kontrolowanej
dziatalnosci

Prawidlowo$¢ prowadzenia przez Prezesa Urzedu
Rejestracji  Produktow  Leczniczych,  Wyrobéw
Medycznych i Produktéw Biobéjczych postepowan
administracyjnych w sprawie wydawania pozwoleni na
prowadzenie badan klinicznych produktéw leczniczych
z udzialem maloletnich

1. Prezes Urzedu, zgodnie z art. 2 ust. 1 pkt 4 ustawy o URPL, jest centrainym
organem administracji rzadowej wiasciwym w sprawach zwigzanych z badaniami
klinicznymi w zakresie okre$lonym ustawg Prawo farmaceutyczne. Swoje zadania
wykonuje przy pomocy Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow
Medycznych i Produktéw Biobojczych (art. 2 ust. 3 ww. ustawy).

Zadania zwigzane z organizacjg i koordynacja procesu rozpoczgcia, prowadzenia
oraz wstrzymania badania klinicznego produktow leczniczych (w tym z udziatem
maloletnich), realizowane byly'” przez Departament Badan Klinicznych Produktow
Leczniczych'® URPL i obejmowaly:
— dokonywanie formalnej i merytorycznej weryfikacji wnioskow o rozpoczecie
badan klinicznych produktéw leczniczych oraz dokumentaciji dotyczacej ich
prowadzenia i przedstawienie Prezesowi rozstrzygnie¢ w tym zakresie;

14 Nr CEBK: 474.0107.2021 oraz DBL.474.0334.2021.

15 Z wyjatkiem jednego.

16 Dz, U, z 2020 r. poz. 836, dalej: ustawa o URPL.

17 Zgodnie z § 23 regulaminu organizacyjnego Urzedu Rejestracii Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych z dnia 18 lipca 2011 r.

18 Dalej takze: DBL.



— proponowanie Prezesowi Urzedu recenzentow do oceny dokumentacji badan
klinicznych i przekazywanie im dokumentaciji oraz przygotowywanie, w oparciu
oofrzymang recenzjg, dokumentéw dla Prezesa, na podstawie ktdrych
podejmowana jest decyzja o rozpoczeciu, prowadzeniu lub wstrzymaniu badania
klinicznego;

— ocene dokumentaciji bedacej podstawg uzyskania pozwolenia na prowadzenie
badania klinicznego;

— prowadzenie Centralnej Ewidencji Badan Klinicznych oraz wprowadzanie
informacji dotyczacych badania klinicznego do europejskiej bazy danych badan
klinicznych.

(akta kontroli tom | str. 179- 190)

Zadania te zostaly uszczegotowione w przyjetej w URPL Standardowej Procedurze
Operacyjnej’d. Zgodnie z ww. Procedura, pracownicy DBL, zobowigzani byli do
przeprowadzania m.in. weryfikacji formalnej wniosku o rozpoczecie badania
klinicznego?, ktéra obejmowata sprawdzenie zgodnosci dokumentacji zalaczonej do
wniosku z wymogami rozporzadzenia w sprawie wzoréw dokumentéw. W przypadku
wystapienia brakéw formalnych w dokumentacji, pracownik byt zobowigzany do
sporzadzenia w trybie art. 37n ust. 1 ustawy Prawo farmaceutyczne, pisma do
sponsora o ich uzupetnienie.

(akta kontroli: tom [ str. 11-21, 50-57)

W Procedurze okre$lono, ze w przypadku zgloszenia przez eksperta zewnetrznego
zastrzezen do przedstawionej dokumentaciji badania klinicznego, pracownik DBL ma
przygotowac, w trybie art. 37n ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne, wezwanie do
sponsora badania do dostarczenia informacji uzupetniajacych. Po zapoznaniu sie
z ocenami ekspertow zewnetrznych, pracownik ma zbada¢ zgodno$¢ informaciji dla
pacjenta (formularza $wiadomej zgody) z wymaganiami rozporzadzenia Ministra
Zdrowia z dnia 2 maja 2012 r. w sprawie Dobrej Praktyki Klinicznej?!.

Procedura w pkt 7.2.4. przewidywata réwniez, Ze organ przed wydaniem decyzji, na
podstawie art. 10 Kpa, powinien zawiadomi¢ strone o mozliwosci wypowiedzenia sie,
co do zebranych dowoddw i materialéw oraz zgloszonych zadan. Zawiadomienie
mialo by¢ przygotowywane zawsze w przypadku zaistnienia potrzeby wydania decyzji
o odmowie wydania pozwolenia. Natomiast, jezeli organ wydawat decyzje pozytywna,
w przypadku, gdy =zalatwienie sprawy nie cierpi zwloki ze wzgledu na
niebezpieczenstwo dla zycia lub zdrowia ludzkiego albo ze wzgledu na grozacy
niepowetowang szkode materialng, mozna od ww. zasady odstapic. W tym celu
w aktach sprawy utrwala sie w drodze adnotacji przyczyny odstapienia od tejze
zasady.

(akta kontroli tom | str. 11-178)
Zarzadzeniem nr 15/2021 Dyrektora Generalnego?? okreslone zostaly zasady

prowadzenia listy ekspertow zewnetrznych, tryb postepowania w zakresie zgtaszania
osob do wspdipracy w charakterze ekspertow zewnetrznych oraz stawiane im

18 Wprowadzona 14 grudnia 2016 r. Procedura nr UR/DBL/001 ,Rozpatrywanie wnioskow o rozpoczecie badania klinicznego
produktu leczniczego, prowadzenie Centralnej Ewidencji Badan Kiinicznych, rozpatrywanie wnioskéw o wyrazenie zgody na
dokonanie istotnych zmian w protokole lub dokumentacji badanego produktu leczniczego, ocena dokumentacji badan
klinicznych, gromadzenie raporiow dot. badania klinicznego”, dalej: Procedura.

2 Niezwlocznie, jednak w terminie nie diuzszym niz 45 dni, liczonych od dnia wplyniecia wniosku do Departamentu Badan
Klinicznych Produktow Leczniczych.

2DzU. 22012 r. poz. 489. Dalej: rozporzadzenie w sprawie DPK.

2 Zarzadzenie Nr 15/2021 Dyrektora Generalnego Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobdw Medycznych
i Produktow Biobdjczych z dnia 2 wrze$nia 2021 r. w sprawie prowadzenia listy ekspertow zewnetrznych wspolpracujacych
z Urzgdem Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych w zakresie dokumentacii, dalej:
zarzadzenie w sprawie ekspertow. Wczesniej w tym zakresie obowiazywaly Zarzadzenie nr 8/2021 Dyrektora Generalnego z
dnia 8 czerwca 2021 r. oraz Standardowa Procedura Operacyjna SPO nr UR/BDG/001 z 5 sierpnia 2019 r.
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wymaganiaz®, Na podstawie ww. zarzadzenia, URPL mogt zlecaC ekspertowi
zewnetrznemu ocene dokumentaciji w uzasadnionych przypadkach, np. w przypadku
braku odpowiednich pracownikow zatrudnionych w Urzedzie. W tym celu
zawierane mialy byé z ekspertami zewnetrznymi umowy o dzieto, dotyczace
weryfikacji dokumentacji pod katem jej zgodno$ci z wymogami okreslonymi w ustawie
Prawo farmaceutyczne. Maksymalny czas na ocene dokumentacji w procesie
rejestracji badania klinicznego ustalony zostat na 21 dni od dnia podpisania umowy.

(akta kontroli: tom | str. 191-387)

Dyrektor Generalna wyjasnita, ze obecnie sytuacja kadrowa Urzedu jest bardzo
trudna, z tendencjg poglebiajacq sie. Urzad w celu prawidiowej realizacji swoich
zadan potrzebuje wysoko wykwalifikowanych fachowcow o unikalnych kwalifikacjach,
legitymujacych sie w szczegdlnosci posiadaniem profilowanego wyksztaicenia
medycznego, farmaceutycznego, chemicznego, biologicznego oraz o kierunkach
pokrewnych, specyficznego doswiadczenia zawodowego, bardzo dobrej znajomosci
jezyka angielskiego i dyspozycyjnosci. Pozyskanie oraz utrzymanie fachowcow
o wyzej okreslonych kwalifikacjach wymaga zapewnienia adekwatnego poziomu
wynagrodzenia poréwnywalnego do poziomu zarobkéw na rynku pracy?4. Z uwagi na
brak dostatecznej liczby pracownikéw o takich kwalifikacjach, Urzad jest zmuszony
do zawierania uméw cywilnoprawnych z ekspertami zewnetrznymi (np. w zakresie
dokumentaciji klinicznej, nieklinicznej, jakosciowej, biostatystyczne;).
(akta kontroli; tom | str. 427-433)

W latach 2018-2021 z pracy zrezygnowato 230 pracownikéw, 1. blisko potowa
z obecnego stanu zatrudnienia wynoszacego 477 oséb. Problemy kadrowe dotyczyly
takze DBL, ktérego zadaniem byla weryfikacja wnioskéw o rozpoczecie badan
klinicznych produktow leczniczych. W Wydziale Ewidencji Badarh Klinicznych,
sposrod dziewieciu osob bezposrednio zajmujacych sie oceng formalno-prawng
wnioskow, okres zatrudnienia sze$ciu pracownikéw wynidst ponizej roku.
Dyrektor Generalna wyjasnita, ze od wielu lat wystepuje trudna sytuacja odno$nie
zatrudnienia w DBL, spowodowana zwlaszcza rotacjq pracownikow. W Wydziale
Ewidenciji Badan Klinicznych, w ciagu roku zazwyczaj dochodzi do wymiany ok. 40%
zespolu odpowiedzialnego za weryfikacje formalng i merytoryczng wnioskow
o rozpoczecie badania klinicznego oraz wnioskéw zmianowych. Juz kilka miesiecy
pracy w DBL umozliwia pracownikom podjecie pracy w firmach farmaceutycznych
i firmach prowadzacych badania kliniczne na zlecenie sponsora za kilkukrotnie
wieksze wynagrodzenie. Od lat nie udaje si¢ zatrzymaé pracownikow na diuzej,
obserwuje si¢ natomiast, ze pracownicy zwalniaja sig coraz szybciej. Pracownicy po
rocznym, a nawet kilkumiesiecznym stazu w DBL, przechodzg do firm, gdzie
otrzymujq $rednio trzykrotnie wyzsze wynagrodzenie. Taka sytuacja jest bardzo
destabilizujaca i w sytuacji, gdy liczba zadan wykazuje tendencje wzrostowa,
wykonanie ich stanie sie w takiej sytuacji nierealne. Zespdt DBL jest permanentnie
niekompletny, konieczne jest ciagle szkolenie nowych pracownikéw, a brak
do$wiadczenia zespotu wymaga ciagtego nadzoru i generuje wiele biedow.

(akta kontroli: tom | str. 427-434, tom |l str. 448)

2 Ekspert musi posiada¢ m.in.: stopien naukowy doktora lub co najmniej wyksztalcenie wyzsze w szczegolno$ci w dziedzinie
m.in. nauk medycznych i nauk o zdrowiu albo wyksztalcenie medyczne lub farmaceutyczne wraz ze specjalizacig i z co najmniej
5-letnim do$wiadczeniem klinicznym.

2 Na podstawie danych zawartych w sprawozdaniu Szefa Sluzby Cywilnej o stanie sluzby cywilnej i realizacji zadan tej stuzby
w 2020 roku ustalono, ze Urzad zajmowal 24 pozycije (na 31 pozycji) pod wzgledem przecigtnego wynagrodzenia w urzgdach
centralnych.
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W odniesieniu do powyzszych wyjasnien, NIK wskazuje, iz trwajaca od lat niestabilna
sytuacja kadrowa URPL stwarza wysokie ryzyko braku mozliwosci rzetelnego
wykonywania przez URPL ustawowych zadan?s,

2. W 2021 r. Prezes Urzedu wydat 57 pozwolen na prowadzenie badan klinicznych
z udziatem matoletnich?, z czego 45 (tj. 79%) w formie decyzji administracyjnej oraz
12 (tj. 21%) w wyniku tzw. zgody domniemanej, wynikajacej z art. 371 ust. 2 ustawy
Prawo farmaceutyczne.

Wszystkie pozwolenia na prowadzenie badan klinicznych z udzialem maloletnich
wydane w 2021 r. poprzedzone byly opiniowaniem dokumentacji zlozonej przez
sponsora przez ekspertow zewnetrznych.

(akta kontroli: tom | str. 11-21, 50-57, tom |I str. 19-23)

Pozwolenia na prowadzenie badan klinicznych wydane w 2021 r. dotyczyly
wszystkich grup wiekowych, wyszczegolnionych w§ 3 rozporzadzenia Ministra
Zdrowia z dnia 30 kwietnia 2004 r. w sprawie sposobu prowadzenia badarn klinicznych
Z udziatem mafoletnich?’  tj..
— noworodkéw urodzonych przedwcze$nie - pie¢ badan, z czego dwa badania
obejmowaly tylko te grupe wiekowg;
— noworodki urodzone o czasie (od 0 do 27 dnia zycia) - cztery badania;
— niemowleta i male dzieci (od 28 dnia 2ycia do 23 miesigca Zycia)
- 18 badan, z czego cztery obejmowaly tylko te grupe wiekowa;
— dzieci (od 24 miesigca zycia do 11 roku zycia) - 37 badan, zczego dwa
obejmowaly tylko te grupe wiekowg;
— miodzieZ (od 12 roku zycia do 17 roku zycia) - 43 badania, z czego 8 obejmowalo
tylko te grupe wiekowa.

W 2021 r. Prezes URPL nie wydat zadnej decyzji odmawiajacej przeprowadzenia
badan Klinicznych  z udzialem maloletnich, natomiast trzy postepowania
w powyzszym zakresie zostaly umorzone na podstawie art. 105 § 2 Kpa, zgodnie
z ktérym organ administraciji publicznej moze umorzy¢ postepowanie, jezeli wystapi
o to strona, na ktorej zadanie postgpowanie zostalo wszczete, a nie sprzeciwiajq sie
temu inne strony oraz gdy nie jest to sprzeczne z interesem spotecznym.

Niniejszg kontrolg objeto dokumentacje sze$ciu wnioskéw o zgode na prowadzenie
badan klinicznych, dotyczacych?: szczepionki przeciw HPV (dzieci od 9 do 14 lat)29,
szczepionki RNASARS-COV-2 (dzieci od 28 dnia zycia do 23 miesigca zycia oraz od
2 do 11 lat)30; optymalizacji dawki leku w sepsie noworodkéw (noworodki urodzone
przedwcze$nie)3!; oceny dlugoterminowego bezpieczenstwa i tolerancji leku
stosowanego jako leczenie wspomagajace w przypadku padaczki u pacjentow
pediatrycznych (dzieci od 12 do 17 roku zycia)32; oceny bezpieczenstwa stosowania
i skutecznosci dziatania leku w skojarzeniu z chemioterapig u dzieci i mtodziezy
z ostrg biataczkg (dzieci od 28 dnia zycia do 23 miesigca zycia oraz od 2 do 11 lat
iod 12 do 17 lat33); oceny czestotliwosci wystepowania przetrwatego nadcisnienia
ptucnego leczonych noworodkéw (noworodki urodzone przedwczesnie oraz
niemowleta do 27 dnia zycia34).

(akta kontroli tom Il str.1-10, 160-181, 202-203)

25 Okre$lonych w ustawie o URPL.

% Wedlug stanu na 27 pazdziernika 2021 r.

27 Dz. U. Nr104, poz. 1108, dalej: rozporzadzenie w sprawie maloletnich.

% Przedstawiono ogolnie przedmiot badania, a nie peina nazwe badania ujetg we wniosku,
29 Nr CEBK 474.0107.2021.

% Nr CEBK 474.0204.2021.

31 Nr CEBK 474.0432.2021.

% Nr CEBK 474.0040.2021.

3 Nr CEBK 474.0374.2021.

3 Nr CEBK 474.0334.2021.



3. Analiza dokumentacji postepowan, dotyczacych szesciu ww. badan klinicznych3®
w zakresie spelnienia wymagan formalno-prawnych oraz ocen ekspertéw wykazafa,
ze:

a) wszystkie wnioski o rozpoczecie badan klinicznych zostaly optacone zgodnie ze
stawkami okreslonymi w zataczniku nr 4 do rozporzadzenia w sprawie wzorow
dokumentow;

b) w przypadku dwéch badansé, pracownicy URPL wystapili do sponsorow, w trybie
art. 37n ust. 1 ustawy Prawo farmaceutyczne, o uzupetnienie dokumentaciji pod
wzgledem formalnym i dokumentacja zostata uzupefniona w wyznaczonym
terminie;

c) w przypadku czterech badan®, ze wzgledu na zgtoszone przez ekspertow

zewnetrznych uwagi merytoryczne, wystapiono o uzupelnienie informacii
w trybie art. 37n ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne i dokumentacja zostata
uzupelniona w wyznaczonym terminie;
3. zalaczona do wszystkich wnioskéw dokumentacja analizowana byta przez
ekspertow pod katem dodatkowych wymagan dla badan z udziatem maloletnich,
okreslonych w § 1 pkt 1i 2 rozporzadzenia w sprawie matoletnich oraz pod katem
wymagan Dobrej Praktyki Klinicznej, okreslonych w rozporzadzeniu w sprawie
DPK;

d) w zadnym z postepowan eksperci nie wydali negatywnej opinii 0 zasadnosci
i dopuszczalnosci, w $wietle obowigzujacych przepisdéw oraz wiedzy eksperckiej,
prowadzenia ocenianych badan klinicznych z udzialem oséb matoletnich3®;

e) we wszystkich skontrolowanych postepowaniach eksperci zewnetrzni
sporzadzali opinie w terminach okre$lonych przez Urzad i na obowigzujacych
formularzach, zgodnie z zatgcznikiem nr 59 do Procedury;

f) we wszystkich dokumentacjach dotyczacych oceny badan, zgodnie z wymogami
§ 3 pkt 3 ppkt 9i 11 rozporzadzenia w sprawie wzoréw dokumentéw, znajdowala
sie informacja dla pacjenta lub jego przedstawiciela ustawowego, ktérg badacz
byt zobowigzany przedstawi¢ przed uzyskaniem $wiadomej zgody na udziat
pacjenta w badaniu klinicznym wraz ze wzorem formularza Swiadomej zgody.
Zgodnie z § 7 ust. 1 rozporzadzenia w sprawie DPK, informacje majg by¢
przedstawione w sposdb zrozumialy. W przypadku jednego badania’® ww.
informacja i formularz zawieraly zapis, ktéry moégt utrudniaé zrozumienie
przedstawionego dokumentu, t. o mozZliwosci prowadzenia badan
eksploracyjnych, bez zdefiniowania tego pojecia.

(akta kontroli; tom |V str. 157-209)

Dyrektor Generalna wyjasnita m.in., ze w toku walidacji formalno-prawnej,
pracownicy DBL nie prowadza, poza ewidentnymi przypadkami nieprawidtowego
tumaczenia, korekt edytorskich zaprezentowanych wzorow ww. dokumentow.
Korekta stylistyczna i analiza czytelno$ci tak obszernych tekstéw wymagataby
czasu, ktérego pracownicy DBL na obecnym etapie nie posiadajg. W 2021 roku
zlozono prawie 700 wnioskow o rozpoczecie badania klinicznego produktu
leczniczego. Jest to najwyzsza w historii Urzedu liczba wnioskow o rozpoczecie
badania klinicznego. Dodatkowo, zgodnie z art. 37 r ust. 2 pkt 7 ustawy Prawo
farmaceutyczne, komisja bioetyczna, wydajac opinig o badaniu ocenia
w szczegblnosci  poziom i kompletno$¢ pisemnej informacji wreczanej

35 Nr: CEBK: 474.0432.2021, 474.0040.2021, 474.0107.2021, 474.0334.2021, 474.0204.2021, 474.0374.2021.

3 Nr: CEBK: 474.334.2021, 474.432.2021.

3 Nr: CEBK: 474.334.2021, 474.432.2021, 474.0040.2021, 474.204.2021.

38 W zaleznosci od osoby eksperta, opinie mialy réznq forme np.: Profil korzy$é/ryzyko badania wydaje sig by¢ pozytywny (Nr.
CEBK 474.0204.2021, CEBK 474.0107.2021, CEBK 474.0432.2021, CEBK 474.0334.2021); Rekomenduje dopuszczenie
badania do realizacji (Nr: CEBK 474.0204.2021); Badanie ma charakler otwarly, konlynuacyjny, stosunek korzysci do ryzyka
jest jednoznacznie pozytywny (Nr: CEBK 474.0040.2021); Przedstawiona dokumentacja stanowi podstawg do wyraZenia zgody
na rozpoczecie badania (Nr: CEBK 474.0374.2021).

% Nr CEBK 474.0204.2021.



uczestnikowi badania klinicznego. Biorac pod uwage zakres oceny bioetycznej
i jej specyfike, wnaszej opinii ocena czytelnosci, dostosowania zapisow do
mozliwosci poznawczych okreslonych populacji pacjentéw, czy tez odpowiednie;
formy przekazu wpisuje sie wzadania komisji bioetycznej i wykracza poza
zakres uprawnien Prezesa, okreslonych ustawa.

(akta kontroli: tom Il str. 192-206)

NIK nie podziela przedstawionej argumentacji, poniewaz Prezes URPL
zobowigzany jest do wydawania decyzji w interesie uczestnikéw badania (art. 7
Kpa), aw ich interesie lezy zrozumienie informaciji przed wyrazeniem Swiadomej
zgody, zatem dokonywanie oceny czytelno$ci informaciji oraz ich dostosowania
do mozliwosci poznawczych okreslonej populacji pacjentébw nie wykracza,
zdaniem NIK, poza zakres uprawnien Prezesa.

h) dokumentacja skontrolowanych postepowan® nie zawierata zapisow,

$wiadczacych o dokonaniu analizy zatozeh badania klinicznego pod katem
ewentualnych zagrozef dla porzadku publicznego Ilub ich niezgodno$ci
z zasadami wspoélzycia spolecznego, o, zgodnie z art. 370 pkt 2 ustawy Prawo
farmaceutyczne, stanowi o obowigzku odmowy wydania pozwolenia. Jedynie we
wzorze opinii w sprawie pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego*!,
sporzadzanej przez eksperta zewnetrznego zawarto punkt odnoszacy sie do
takiej oceny??; (patrz: sekcja ,stwierdzone nieprawidtowosci” - str. 14).

Dyrektor Generalna wyjasnita m.in., ze we wzorze opinii w sprawie pozwolenia
na prowadzenie badania klinicznego (zatgcznik 59 do Procedury) okreslanej,
jako ,opinia kliniczna" wskazano wszystkie przestanki, aby skierowa¢ uwage
ekspertow oceniajgcych badanie i jego zatoZzenia na mozliwe przestanki do
wydania opinii negatywnej. Brak informacji w punkcie ,18. Ocena zgodnosci
badania z zasadami porzadku publicznego i zasadami wspofzycia spotecznego,
w przypadku zastrzezen - szczegbfowe wskazanie niezgodno$ci®, przy braku
wskazania ewentualnych niezgodnosci nie wymaga uzupetnienia. Ostatecznie
decyzje o danym badaniu klinicznym podejmuje organ w oparciu o caloksztatt
materiatu dowodowego i jemu dedykowany jest przepis art. 370 ustawy - Prawo
farmaceutyczne. Wydanie decyzji pozytywnej przez Prezesa Urzedu oznacza
zatem, iz nie zaszta okoliczno$¢, o jakiej mowa w art. 370 pkt 2 ustawy.

(akta kontroli tom Il str. 19-24, 240-242, tom Il str. 15-39, 47-

48, 113-140, 334-364, 591-597, tom 1V str. 42-62, 67-70, 76-

82, 85-99, 108)

Odnoszac sie do powyzszych wyjasnien, NIK wskazuje, Zze stosowana
w Urzedzie praktyka, polegajaca de facto na domniemaniu dokonania oceny
zatozen badania klinicznego pod katem wystepowania okre$lonej w art. 370 pkt
2 ustawy Prawo farmaceutyczne bezwzglednej przestanki odmowy wydania
pozwolenia na prowadzenie takiego badania, nie wpisuje sie, w obowiazujacq
w postepowaniu administracyjnym, zasade pisemnosci, o ktorej mowa w art. 14
Kpa;

dokumentacja zadnego z sze$ciu postepowan dotyczacych badan nie zawierata
adnotacji o przyczynach odstgpienia od zasady zawiadamiania stron
o mozliwosci wypowiedzenia sie przed wydaniem decyzji, co do zebranych
dowodéw i materialéw oraz zgloszonych Zzadan; (patrz: sekcja ,stwierdzone
nieprawidfowosci” - str. 14).

“ Z wyjatkiem jednego.
41 Zalgeznik nr 59 do Standardowej Procedury Operacyjnej.

2 Pkt 18 formularza ,Ocena zgodnosci badania z zasadami porzadku publicznego i zasadami wspoizycia spolecznego,

w przypadku zastrzezei - szczegélowe wskazanie niezgodnosci™.
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Dyrektor Generalna wyjasnita, ze w zwigzku ze specyfikg procesu wydawania
pozwolenia na badania kliniczne, tj. krotki termin ustawowy, wieloetapowos¢,
trudno$ci w dotrzymaniu terminu ustawowego — odstagpiono w praktyce od
opisanej w Procedurze adnotacji 0 przyczynach odstapienia od wystosowania
zawiadomienia z art. 10 Kpa w przypadku decyzji pozytywnej. Standardowa
Procedura Operacyjna zostanie zaktualizowana w zakresie sporzadzania
adnotacii.
(akta kontroli tom Il str. 193, 240-242, 449-450, tom Il str. 15-39,
43, 47-48, 113-140, 149, 334-364, 372, 471, 591-597)

4. Zgodnie z art. 9 ustawy o URPL, osoby zwigzane z Urzedem umowgq zlecenia,
umow3 o dzielo lub inng umowg o podobnym charakterze, wykonujace czynnosci
zwigzane zprowadzeniem postepowa w zakresie produktéw leczniczych,
zobowigzane byly do ztoZenia o$wiadczenia o braku konfliktu intereséw, wediug
wzoru okre$lonego w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 1 czerwca 2011 r.
w sprawie formularza o$wiadczenia o braku konfliktu intereséw*.
Analiza tresci os$wiadczen zloZzonych przez siedmiu ekspertéw zewnetrznych,
prowadzacych ocene dokumentacji sze$ciu badan klinicznych objetych kontrola,
wykazala, ze w tych oswiadczeniach nie wskazali oni konkretnych sponsoréw, ktorych
dokumentacja byla oceniana; (patrz: sekcja ,stwierdzone nieprawidfowosci” - str. 14)
(akta kontroli; tom | str. 191-387)

Dyrektor Generalna wyjasnita, ze w przypadku uméw ramowych, oswiadczenie jest
skladane przed podpisaniem umowy, a pracownicy Urzedu, osoby zwigzane
zUrzedem umowg zlecenia, umowg o dzielo lub inng umowg o podobnym
charakterze, wykonujacy czynnoSci zwigzane zprowadzeniem postepowan
w zakresie produktéw leczniczych, wyrobéw lub produktéw biobdjczych, zgodnie
z art. 9 ustawy o URPL informujg Prezesa Urzedu o zaistnieniu wymienionych w tym
przepisie okolicznosci (w terminie 30 dni od ich zaistnienia), uzasadniajgcych ich
wylgczenie i wowczas podlegajg wylaczeniu na podstawie art. 24 Kpa.

(akta kontroli: tom Il str. 189, 201)

W ocenie NIK, przyjete w Urzedzie rozwiazanie, polegajace na sktadaniu przez
eksperta o$wiadczenia o braku konfliktu interesow przy zawieraniu z nim umowy
ramowej, nie zapobiega wystapieniu ryzyka takiego konfliktu w postepowaniach
w sprawach nalezacych do zadan Prezesa URPL, a zatem rozwigzania te sg
sprzeczne z celem, dla ktérego art. 9 ustawy o URPL zostal ustanowiony.
Oswiadczenie takie sktadane bez wiedzy, kto jest strong prowadzonego przez
Prezesa URPL postepowania o wydanie zgody na rozpoczecie badania klinicznego,
ma ograniczone znaczenie prawne, bowiem w art. 9 mowa jest o braku konfliktu
interesow w odniesieniu do konkretnych podmiotow (przedsiebiorca, spotka,
spoldzielnia, strona postgpowania prowadzonego przez Prezesa URPL). Ponadto
NIK wskazuje, ze w przyjetej w Urzedzie Procedurze, maksymalny czas na oceng
dokumentacji w procesie rejestracji badania klinicznego wynosi 21 dni od dnia
podpisania umowy i jest krotszy niz, okreslony w art. 9 ust. 6 ustawy URPL, czas na
poinformowanie przez eksperta Prezesa Urzedu o zaistnieniu okolicznosci
powodujacych konflikt interesow,

4Dz U.z2011 r. Nr 114 poz. 665.

4 Dla poréwnania, zgodnie z ustawg o $wiadczeniach zdrowotnych: .(...) Osoby niebedace czlonkami Rady Przejrzystosci,
ktorym zamierza sie zleci¢ przygotowanie ekspertyzy lub innego opracowania dla tej Rady, przed przyjeciem zlecenia skladajg
o$wiadczenie o zaistnieniu albo niezaistnieniu okoliczno$ci okreslonych w ust. 8, dla poszczegdlnych wnioskow bedacych
przedmiotem obrad Rady w zakresie, o ktorym mowa w ust. 6, pod rygorem odpowiedzialno$ci kamej za skiadanie falszywych
zeznall, zwane dalej" deklaracja o konflikcie interesow”.
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5. Zgodnie z art. 37 m ust. 5 ustawy Prawo farmaceutyczne, dokumentacja badania
klinicznego moze by¢ przedstawiona w jezyku angielskim#5. Osoby ubiegajace sie
w URPL o wpis na liste ekspertow zewnetrznych, zobowigzane byly, zarzadzeniem
Prezesa URPL w sprawie ekspertow, do wypelnienia tzw. formularza eksperta,
w ktorym oprécz informaciji dotyczacych wyksztatcenia, doswiadczenia zawodowego
i publikaciji, podawane byly informacje na temat znajomosci jezykéw obcych. Z analizy
przedtozonych do kontroli siedmiu formularzy zgloszen ekspertéw zewnetrznych do
bazy ekspertow URPL, ktdrzy dokonywali oceny merytorycznej dokumentaciji badan
klinicznych (objetych kontrolg NIK), wynika, Ze trzech ekspertéw wykazalo stopien
znajomosci jezyka angielskiego na poziomie zaawansowanym lub bardzo dobrym;
trzech - na poziomie dobrym oraz jeden — na poziomie komunikatywnym?*. Do
zadnego z ww. formularzy nie zataczono dokumentéw na potwierdzenie
deklarowanego stopnia znajomosci jezyka.

Z analizowanych sze$ciu badan klinicznych, w trzech przypadkach*? ocene kiiniczng

badan (pig¢ protokotéow badan klinicznych w jezyku angielskim) przeprowadzaly
osoby deklarujgce znajomo$¢ jezyka angielskiego na poziomie dobrym.

(akta kontroli: tom | str. 259-387, tom Il str. 25-159, tom 1V str. 441)

(akta kontroli: tom | str. 388-425)

Dyrektor Generalna wyjasnita, ze ekspert jest $wiadomy, ze dokumentacja badania
klinicznego jest w wigkszosci przygotowywana w jezyku angielskim. W przypadku
badan Klinicznych potrzebujemy przede wszystkim doswiadczonych lekarzy,
farmaceutéw, biologdw/biotechnologdéw i chemikéw. Potrzebna jest znajomosc
specjalistycznej terminologii, ktérej nie gwarantuje wiekszos¢ certyfikatow
jezykowych. Natomiast do$wiadczenie zawodowe, Sciezka kariery naukowej,
aczesto rowniez publikacje w obcych jezykach dajg umiejetnosci poszukiwania
i analizowania wiedzy w jezyku angielskim - miedzynarodowym jezyku wszystkich
dziedzin naukowych. Posiadanie certyfikatu nigdy nie byto obligatoryjnym warunkiem
udowadniajgcym znajomos¢ jezyka.

(akta kontroli: tom | str.13-178; tom Il str. 189, 200-202, 442-444)
Odnoszac sie do powyzszego, NIK zauwaza, iz przekazujac dokumentacje badania
klinicznego, sporzadzong w jezyku angielskim do oceny ekspertom, ktorzy nie
udokumentowali znajomosci tego jezyka w stopniu gwarantujacym dokonanie
rzetelnej oceny, URPL przyjmuje na siebie ryzyko odpowiedzialnosci za ewentualne
negatywne skutki dla Zycia i zdrowia uczestnikéw badan klinicznych w przypadku
bledow w ttumaczeniu tej dokumentacji. Ryzyko takie eliminuje np. pozyskanie od
sponsora, skiadajacego wniosek o rozpoczecie badania klinicznego, dokumentacii
w jezyku polskim badZ zapewnienie przez Urzad jej przettumaczenia przez
profesjonalnych tlumaczy jezykow obcych.
6. W analizowanych szeSciu postepowaniach dotyczacych badan klinicznych,
w przypadku czterech, komisje bioetyczne wydaly pozytywne opinie*® przed
wydaniem przez Prezesa URPL decyzji o pozwoleniu na prowadzenie badania
klinicznego badZ zgoda domniemang®®. W przypadku jednego postepowania, do
dnia wydania decyzji przez Prezesa Urzedu, opinia komisji nie wplyneta do URPL;
a w przypadku kolejnego - komisja wydata opinie pozytywng dwa dni po wydaniu

4 Z wyjatkiem danych i dokumentéw wymienionych w ust. 2 pkt 3 (informacia dla pacjenta i formularz $wiadomej zgody), danych
i dokumentow przeznaczonych do wiadomosci uczestnikéw badania klinicznego, ktére musza by¢ sporzadzone w jezyku
polskim.

4 Biegly w pismie.

47 Nr CEBK: 474.0204.2021, 474.0432.2021., 474.0107.2021.

4 Zgodnie z art. 371 ust. 1 ustawy Prawo farmaceutyczne, jest to jeden z warunkéw rozpoczecia badania, drugim warunkiem jest
wydanie pozwolenia na prowadzenie badania przez Prezesa URPL.

4 Nr CEBK: 474.0432.2021; 474.0374.2021; 474.0107.2021; 474.0040.2021.

% Nr CEBK: 474.0334.2021.
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przez Prezesa URPL decyzji o pozwoleniu na prowadzenie badania klinicznego®?;
(patrz: sekcja ,stwierdzone nieprawidfowosci” - str. 14).

W kazdym z ww. postepowan, pozytywna opinia komisji zostata wydana przy udziale
lekarzy pediatrow.
(akta kontroli tom |1 str. 450)

Prezes Urzedu wyjasnit, ze ustawa Prawo farmaceutyczne, okre$lajaca zasady
uzyskania pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego, nie uzaleznia wydania
decyzji Prezesa od rozstrzygniecia komisji bioetycznej wyrazonej w jej opinii.
W zwigzku z brakiem wymaganego prawem obowigzku zapoznania sie z opinig
komisji bioetycznej, Prezes wydaje decyzje niezaleznie od ww. opinii prowadzac
ocene dokumentacji badania klinicznego we wtasnym zakresie. Procedury majace na
celu uzyskanie decyzji Prezesa oraz opinii komisji bioetycznej moga by¢ prowadzone
rownolegle badz nie, zaleznie od decyzji sponsora. W praktyce, w wigkszosci
przypadkow, Prezes nie jest w stanie okresli¢, kiedy komisja bioetyczna przedstawi
mu opini¢. Nie posiada informaciji o dacie zlozenia, przez sponsora badania, wniosku
do komisji bioetycznej, ani o przebiegu procesu prowadzonego przez komisje.
Oczekiwanie na opinie powodowaloby niedotrzymanie ustawowych termindéw na
wydanie pozwolenia przez Prezesa URPL. Z aktualnie obowigzujgcych przepisow,
w zakresie badan klinicznych produktéw leczniczych, nie wynika, aby opinia komisji
bioetycznej byla nadrzedna w stosunku do decyzji wydawanej przez Prezesa Urzgdu.
Ponadto Prezes ocenia np. kwestie zwigzane z jakoscig badanego produktu
leczniczego, ktore nie sa oceniane przez komisje bioetyczng. Réznice w zakresie
oceny prowadzonej przez komisje i Prezesa Urzedu poszerzajg zakres danych
ocenionych przed rozpoczeciem badania klinicznego, co przedktada sie na
bezpieczenstwo uczestnikéw badania klinicznego.

(akta kontroli tom | str. 439-440)

Zdaniem NIK, decyzje o pozwoleniu na prowadzenie badan klinicznych, zgodnie
z zasadg prawdy obiektywnej oraz zasada uwzgledniania interesu spotecznego
i stusznego interesu obywateli, sformufowang w art. 7 Kpa, powinny by¢ wydawane
po uprzednim zapoznaniu sie Prezesa URPL z opiniami komisji bioetycznych. Ocena
komisji bioetycznej dokonywana jest wbardzo szerokim i istotnym zakresie5?,
i przekazuje organowi informacje m.in. na temat zasadnosci badania oraz spetniania
przez sponsora wymogoéw prowadzenia bezpiecznego dla uczestnikow badania
klinicznego.

NIK zwraca uwage, ze zgodnie z uchwalonymi w 2014 r. a stosowanymi od dnia
1 lutego 2022 r. przepisami art. 4 i 8 ust. 4 rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego
i Rady (UE) nr 536/2014, negatywna opinia komisji stanowi przestanke odmowy
wydania pozwolenia. Przepisy te wyznaczyly wzorzec postepowania, obligujacy do
uwzglednienia opinii komisji bioetycznej przy wydawaniu pozwoler na prowadzenie
badan klinicznych. Wzorzec ten, niezaleznie od daty jego stosowania, powinien by¢
uwzgledniany w postepowaniach prowadzonych przez Urzad przed dniem 1 lutego
2022 r., jako rozwiniecie zasady okre$lonej w art. 7 Kpa.

7. W objetych kontrolg szesciu postepowaniach dotyczacych badan klinicznych,
w dwoch przypadkach Prezes URPL wydat decyzje o pozwoleniu na ich prowadzenie
po 80 dniach od dnia zloZenia pelnej dokumentaciji badan, tj. niezgodnie z art. 37p
ust. 1 ustawy Prawo farmaceutyczne, wediug ktérego decyzje wydaje si¢ w terminie
nie dtuzszym niz 60 dni.

5t Nr CEBK: 474.0204.2021.
52 Art. 37r ustawy Prawo farmaceutyczne.
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W kolejnych dwdch postepowaniach, decyzje wydano w terminie 60 i 23 dni od
zlozenia dokumentacji, a w przypadku pozostatych dwoéch - wyrazono zgody
domniemane.

(akta kontroli tom Il str. 450)

W odniesieniu do decyzji wydanych po uplywie ustawowego terminu 60 dnis3,
wezwania do sponsoréw o dostarczenie dodatkowych informacji na podstawie art.
37n ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne, przygotowano w 58 dniu 60-dniowego
ustawowego czasu na wydanie decyzji o pozwoleniu na prowadzenie badanh
klinicznych. W obu przypadkach w wezwaniach przekazano sponsorom m.in. uwagi
ekspertow zewnetrznych oceniajacych dokumentacije kliniczng badan; (patrz: sekcja
L,Stwierdzone nieprawidfowosci” - str. 14).
Dyrektor Generalna URPL wyjasnita, ze w 2021 r. zlozono 683 wnioski
0 rozpoczecie badania klinicznego produktu leczniczego, co w pordwnaniu do
poprzednich lat bylo wzrostem o 53%. Urzad nie miat mozliwosci szybkiego
dostosowania swoich zasobow kadrowych do zmieniajacej sie liczby zadan.
W efekcie za permanentnym wzrostem liczby wnioskow nie nastepuje zwiekszenie
liczebnosci zespotéw zajmujacych sie poszczego6lnymi etapami procesu oceny
dokumentacji badania klinicznego. Tak znaczne zwiekszenie liczby wplywajacych
wnioskow, przy posiadanych zasobach etatowych, skutkuje wydluzeniem trwania
kazdego etapu oceny wniosku i dokumentacji, co wida¢ w obu wskazanych
postepowaniach. Konieczno$¢ przekazania uzupelnienr do ekspertow, ktorych
dostepno$¢ nie zawsze byla natychmiastowa, moze znacznie wydluzy¢ etap oceny
uzupelnien. W sytuacji, kiedy proces kompleksowej oceny udaje sie zakoriczy¢
dopiero po 50 dniu procesu i uwagach do ocenianej dokumentaciji, ekspediowania
decyzji nie udaje si¢ zakoriczy¢ w terminie ustawowym. Podkresli¢ nalezy jednak, ze
dla wnioskodawcy skutek prawny jest taki sam, nie ponosi on z tego tytulu
niekorzystnych konsekwencii.

(akta kontroli tom Il str. 198-199)

8. Z 57 wydanych w 2021 r. pozwoleh na prowadzenie badan klinicznych z udziatem
matoletnich, 12 (tj. 21%) wyrazono w formie tzw. zgody domniemanej, na podstawie
art. 371 ust. 2 ustawy Prawo farmaceutyczne. Zgodnie z obowigzujacq w Urzedzie
Procedurg rozpatrywania wnioskéw o rozpoczecie badania klinicznego, decyzja
rozstrzygajaca w danej sprawie nie jest przygotowywana w przypadku, gdy do
dokumentaciji badania klinicznego nie zgloszono zastrzezen, ale jest zbyt pézno by
Prezes Urzedu mégt wydaé decyzje w ustawowym terminie 60 dni od wplynigcia
petnej dokumentacii.

W wyniku analizy dwoch postepowan, w ktorych wnioskodawcy uzyskali pozwolenie
na prowadzenie badan klinicznych na podstawie zgody domniemane;j®4, dokumenty
do oceny ekspertow zewnetrznych przestano odpowiednio po 20, 26 i 33 dniach od
Zlozenia przez sponsorow peinej dokumentacji, a opinie ekspertow (bez uwag
i zastrzezen) wplynely na siedem i sze$¢ dni przed zgodg domniemana.

(akta kontroli tom | str. 23-24, tom |l str. 1-11, 449-450)
Dyrektor Generalna wyjasnita, ze decyzje wydawane sg w postepowaniach,
w ktorych Prezes URPL zazadat w terminie okreslonym w art. 37p ust. 1 ustawy Prawo
farmaceutyczne informacji uzupelniajacych, zgodnie z art. 37n ust. 2, czyli
w postepowaniach, w ktdrych nie ma zastosowania art. 371 ust. 2 ww. ustawy. Decyzje
wydawane sg takze w postepowaniach w przypadku badan klinicznych, o ktérych
mowa w art. 371 ust. 3 ustawy Prawo farmaceutyczne. Decyzje wydawane sg rowniez
w sytuacjach, kiedy udaje si¢ zakonczy¢ proces oceny znaczaco szybciej niz
przewidziane prawem 60 dni - taka sytuacja zdarza sie dla wnioskéw traktowanych

53 Nr CEBK: 474.0107.2021 oraz DBL.474.0334.2021.
% Nr: CEBK: 474.0040.2021, 474.0374.2021.
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Stwierdzone
nieprawidiowosci

Whioski

priorytetowo, czyli wnioskéw dotyczacych produktow leczniczych stosowanych
w leczeniu ilub profilaktyce zakazeh SARS-CoV-2. Badania dotyczace leczenia
i profilaktyki zakazen SARS-CoV-2 sg traktowane na catym $wiecie priorytetowo,
poniewaz opracowanie i wdrozenie skutecznego leczenia iszczepionek jest
niezbedne by powstrzyma¢ koronawirusa. Decyzja o priorytetowym traktowaniu
wszelkich wnioskéw dotyczacych COVID-19 zapadta w marcu 2020 .

(akta kontroli tom |l str. 204, 442-446, tom |V str. 457-458)

NIK zwraca uwage, ze regulacja prawna zawarta w art. 371 ust. 2 ustawy Prawo

farmaceutyczne, wzorowana na postanowieniach dyrektywy 2001/20/WE, wyraza

unijng idee, aby wnioski w tych sprawach byly rozpatrywane tak szybko, jak to
mozliwe. Zasadg powinny by¢ rozstrzygnigcia poszczegéinych spraw w drodze
wydania decyzji administracyjnych, przed uptywem 60 dniowego terminu wskazanego

w ustawie Prawo farmaceutyczne. Przewidziane w Procedurze uzyskanie zgody

domniemanej z powodu niemoznosci dotrzymania terminu ustawowego na wydanie

decyzji rozstrzygajacej, nie wpisuje sie w powyzszg zasade.

W dziatalno$ci kontrolowanej jednostki w przedstawionym wyzej zakresie stwierdzono

nastepujace nieprawidlowosci:

1. Decyzje o pozwoleniu na prowadzenie dwoch badan klinicznych Prezes URPL
wydal, w jednym przypadku - przed wydaniem opinii przez komisje bioetyczna,
aw drugim - bez jakiejkolwiek informaciji, czy opinia komisji zostala w ogdle
wydana, co naruszalo art. 7 Kpa.

2. W przypadku dwoch postepowan dotyczacych badan klinicznych, Prezes URPL
decyzje zezwalajace na prowadzenie tych badaf wydat po 80 dniach od dnia
zZlozenia przez sponsora peinej dokumentacji badan, tj. niezgodnie z art. 37p ust.
1 ustawy Prawo farmaceutyczne.

3. W aktach zbadanych szesciu postepowan w sprawie wydania pozwolenia na
prowadzenie badan klinicznych nie udokumentowano przyczyn odstapienia od
zasady umozliwienia stronom przed wydaniem decyzji wypowiedzenia si¢ co do
zebranych dowodow i materiatow oraz zgloszonych zadan, co byto niezgodne
z art. 10 § 3 Kpa oraz z pkt 7.2.4. Standardowej Procedury Operacyjnej.

4, W Urzedzie nie dokumentowano przeprowadzenia analizy zalozen badania
klinicznego pod katem ewentualnych zagrozen dla porzadku publicznego lub ich
niezgodnosci z zasadami wspotzycia spotecznego, co stanowi, zgodnie z art. 370
pkt 2 ustawy Prawo farmaceutyczne, przestanke do wydania przez Prezesa
Urzedu decyzji o odmowie wydania pozwolenia na prowadzenie badania
klinicznego. Naruszalo to zasade pisemnosci postepowania, okreslong w art. 14
Kpa.

5. URPL nie zadat od ekspertéw zewngtrznych zloZenia oSwiadczenia o braku
konfliktu intereséw w przypadku kazdego sponsora, ktérego wniosek o wydanie
pozwolenia na prowadzenie badania klinicznego miat podlegac ich ocenie, co bylo
sprzeczne z art. 9 ustawy o UPRL.

IV. Whnioski

W zwigzku ze stwierdzonymi nieprawidiowosciami, Najwyzsza lzba Kontroli, na
podstawie art. 53 ust. 1 pkt 5 ustawy o NIK, przedstawia nastepujace wnioski:

1. Wydawanie decyzji w postepowaniu o pozwolenie na prowadzenie badan
klinicznych po zapoznaniu sie z opinig komisji bioetycznej oraz w terminach
przewidzianych w ustawie Prawo farmaceutyczne.

2. W przypadku odstapienia od zasady umozZliwienia stronom przed wydaniem
decyzji wypowiedzenia si¢ co do zebranych dowodéw i materialow oraz
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Prawo zgloszenia
zastrzezen

Obowigzek
poinformowania

NIK o sposobie
wykorzystania uwag

i wykonania wnioskow

zgtoszonych Zadan, dokonywanie w dokumentacji prowadzonych postepowan
w sprawie pozwolenia na prowadzenie badan klinicznych, adnotacji o przyczynach
tego odstapienia - zgodnie z art. 10 Kpa i procedurg wewnetrzna,

3. Dokumentowanie, zgodnie z zasadg pisemnosci okreslong w art. 14 Kpa, wynikéw
czynnoéci podejmowanych w celu weryfikacji wystepowania badz braku
negatywnej przestanki prowadzenia badan klinicznych, w zakresie zagrozer, jakie
te badania niosg dla porzadku publicznego lub ich niezgodnosci z zasadami
wspdlzycia spolecznego.

4. Zobowigzanie ekspertow zewnetrznych do skiadania kazdorazowo oswiadczen
o braku konfliktu intereséw ze sponsorem badania klinicznego, ktérego
dokumentacja przekazywana jest do oceny, zgodnie z art. 9 ustawy Prawo
farmaceutyczne.

V. Pozostate informacije i pouczenia

Wystapienie pokontrolne zostalo sporzadzone w dwéch 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 zastrzezen do wystgpienia
pokontrolnego, w terminie 21 dni od dnia jego przekazania. Zastrzezenia zgtasza sie
do Prezesa NIK. Prawo zglaszania zastrzezen, zgodnie z art. 61b ust. 2 ustawy
o NIK, nie przystuguje do wystapienia pokontrolnego zmienionego zgodnie z trescig
uchwaly w sprawie zastrzezen.

Zgodnie z art. 62 ustawy o NIK nalezy poinformowa¢ Najwyzsza Izbe Kontroli,
w terminie 21 dni od otrzymania wystapienia pokontrolnego, o sposobie wykonania
wnioskow pokontrolnych oraz o podjetych dziataniach lub przyczynach niepodijecia
tych dziatan.

W przypadku wniesienia zastrzezen do wystapienia pokontrolnego, termin
przedstawienia informacji liczy sie od dnia otrzymania uchwaly o oddaleniu
zastrzezen w cato$ci lub zmienionego wystapienia pokontrolnego.

Warszawa, dnia 27 czerwca 2022r.

Prezes
Najwyzsza Izba Kontroli
Marian Bana$
I

Zmian w wystapieniu pokontrolnym dokonat:

Michat Musiot
p.o. Dyrektor Delegatury
Najwyzszej Izby Kontroli
w Warszawie






