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Nawet 3-letnie opoznienia w procedurach rejestracji produktow leczniczych, btyskawiczna 1 podjgta na
podstawie niewystarczajacych dowodéw decyzja o dodaniu nowego wskazania terapeutycznego dla
jednego z lekéw, stosowanie pozaprawnej praktyki wydawania bezwarunkowych decyzji

o dopuszczeniu do obrotu produktéw leczniczych po ztozeniu przez podmioty odpowiedzialne tzw.
zobowiazan porejestracyjnych, problemy kadrowe Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow
Medycznych 1 Produktéw Biobdjczych (URPL/ Urzad). Ponadto nieprawidlowosci w dziatalnosci
Gltownego Inspektora Farmaceutycznego (GIF), gtoéwnie dotyczace badan jakoSciowych produktow
leczniczych dopuszczanych po raz pierwszy do obrotu na terenie Polski, ktére w ocenie Najwyzszej Izby
Kontroli moga zagraza¢ zdrowiu publicznemu. To niektére wyniki kontroli NIK przeprowadzonej w
URPL 1 GIF.

Obywatele powinni mie¢ dostgp do produktow leczniczych o udowodnionej skutecznosci, jakosci i
bezpieczenistwie.

Za dopuszczanie do obrotu produktéw leczniczych odpowiedzialny jest Prezes URPL. Nadzor 1 kontrole
nad wytwarzaniem i1 obrotem produktami leczniczymi sprawuje GIF.

Przyczynkiem do wszczecia kontroli NIK byta skarga, dotyczaca wydania przez URPL decyzji o dodaniu
nowego wskazania terapeutycznego dla leku Arechin. Wyniki kontroli skargowej spowodowaty podjecie
kontroli planowej, ktora dotyczyta rejestracji 1 zmian porejestracyjnych produktéw leczniczych. Kontrolg
objeto okres od 1 stycznia 2019 r. do 30 czerwca 2021 r.

Przytlaczajace op6znienia procedury rejestracji produktéw leczniczych

Sposréd wydanych w okresie objetym kontrolg 279 decyzji o dopuszczeniu do obrotu produktow
leczniczych w procedurze narodowej, jedynie 23 postgpowania zakoficzono w ustawowym terminie
(zgodnie z ustawa Prawo farmaceutyczne postgpowanie powinno trwac nie dtuzej niz 210 dni). Pozostate
256 postepowan zakonczono z opéZznieniem wynoszacym od czterech do 1 021 dni. Wliczajac
ustawowy termin - to ponad trzy lata!

Wyrazanie zgod na przesuniecia terminéw na zlozenie uzupelnien lub wyjasnien w formie ,,zgody
na prosbhe”

W trakcie procedury rejestracyjnej podmioty odpowiedzialne (np. firmy farmaceutyczne, producenci,
dystrybutorzy, importerzy) wielokrotnie wystgpowaly do URPL z prosba o przedtuzenie terminu na
ztozenie uzupetnien 1 wyjasnien wymaganych przez Urzad. Urzad zas, bez podania podstawy prawnej
decyzji, zgadzat si¢ na jego przesunigcie. Praktyka ta doprowadzita do sytuacji, ze jedno ze
skontrolowanych postgpowar rejestracyjnych trwato ponad szes¢ lat.

Przyjmowanie tzw. zobowiazan porejestracyjnych — dzialanie poza procedura okreslona w
przepisach prawa, ale czy tylko?

Az 114 bezwarunkowych decyzji o dopuszczeniu produktéw leczniczych do obrotu w procedurze
narodowej wydano po zlozeniu przez podmioty odpowiedzialne, w formie informacyjnej, tzw.
zobowiazan porejestracyjnych, czyli zobowiazania si¢ podmiotéw odpowiedzialnych do wykonania
okreslonych czynnosci po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu. Praktyka taka byta dziataniem
poza procedurag wynikajaca z przepisow prawa. W konsekwencji brak byto mozliwosci egzekwowania ich
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wypetnienia przez URPL, gdyz zobowiazan tych nie ujgto w decyzjach dopuszczajacych produkty
lecznicze do obrotu.

O tym jak istotne moga by¢ tzw. zobowigzania porejestracyjne Swiadczy przyktad postgpowania w
sprawie dopuszczenia do obrotu produktu leczniczego Indywidualny Zestaw Autostrzykawek przeciwko
Bojowym Srodkom Trujacym IZAS-05. Prezes URPL dopuscit go do obrotu bezwarunkowo, w maju
2020 r., po zlozeniu przez podmiot odpowiedzialny szeregu zobowigzan porejestracyjnych, w tym
do zmiany dostawcy substancji czynnej (chlorek pralidoksymu) natychmiast po otrzymaniu
pozwolenia. Prezes URPL dopuscil ten produkt leczniczy do obrotu mimo, ze w kwietniu 2020 r. dla
dostawcy w/w substancji czynnej wydano negatywny certyfikat Swiadczacy o braku spelniania
przez niego (tego dostawce) wymagan Dobrej Praktyki Wytwarzania (tzw. Statement of non-
compliance with GMP). W certyfikacie wskazano, ze wytworca ten nie powinien uzyskac autoryzacji w
zadnych nowych lub trwajacych procedurach dopuszczenia do obrotu lub zmian porejestracyjnych.
Zarekomendowano zmiang dostawcy tej substancji z uwagi na fakt, ze wytwarzane przez tego
wytworce produkty moga by¢ szkodliwe dla pacjentow. URPL nie weryfikowat, czy podmiot
odpowiedzialny wypetnit tzw. zobowiazania porejestracyjne mimo, iz w czerwcu 2020 r. poinformowat
ten podmiot, ze w przypadku niespetnienia zobowigzania do zmiany dostawcy substancji czynnej
,-natychmiast po uzyskaniu pozwolenia”, decyzja o dopuszczeniu do obrotu dla produktu IZAS-05 moze
zosta¢ zawieszona lub cofnigta. IZAS-05 zostal wprowadzony do obrotu w listopadzie 2020 r. mimo
niewywiazania si¢ podmiotu odpowiedzialnego ze ztozonych zobowiazan porejestracyjnych. W grudniu
2020 r. podmiot odpowiedzialny poinformowal URPL, Ze jest w trakcie ich wypelniania oraz, ze
certyfikat Dobrej Praktyki Wytwarzania nie zostal wytworcy chlorku pralidoksymu przywrdcony.
Pomimo tego, URPL nie podjal czynnosci zmierzajacych do zawieszenia lub cofnigcia pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu IZAS-05. Dopiero po uplywie péttora roku od dopuszczenia do obrotu Urzad
poinformowal NIK, zZe zostanie wszczeta procedura zawieszenia pozwolenia z powodu
niewywiazania si¢ podmiotu odpowiedzialnego ze zobowiazan porejestracyjnych zlozonych w
trakcie procedury rejestracji. Produkt ten caty czas figuruje w Rejestrze Produktéw Leczniczych
dopuszczonych do obrotu.

Pozwolenia warunkowe wydane —i co dalej?

W okresie objetym kontrola, w procedurze narodowej, wydano 140 tzw. pozwolen warunkowych. Prezes
URPL nie zapewnit wlasciwego nadzoru nad spetnieniem dodatkowych warunkow okreslonych w tych
decyzjach. Nie okreslano w nich konkretnych dat na spetnienie warunkéw, a gtdwnie stosowano zapis:
odpowiednio przed lub po wprowadzeniu do obrotu. Okazalo si¢ jednak, ze URPL nie ma mozliwosci
samodzielnego ustalenia daty wprowadzenia leku do obrotu i zdaje si¢ w tej kwestii na informacje od
podmiotéw odpowiedzialnych. Te z kolei, nie zawsze wywiazywaly si¢ z obowiazku informowania
Urzedu o pierwszym wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Prezes URPL, w przypadku
niewypetnienia w terminie przez podmiot odpowiedzialny warunkéw okreslonych w w/w decyzjach,
zgodnie z ustawa Prawo farmaceutyczne, cofa pozwolenie na dopuszczenie leku do obrotu.

Opodznienia w procedowaniu zmian porejestracyjnych

Zmiany porejestracyjne typu II C.1.6, to zmiany tzw. istotne polegajace na dodaniu nowego wskazania
terapeutycznego. Sposrod 33 pozytywnych decyzji w sprawie tego rodzaju zmian porejestracyjnych w
procedurze narodowej, z opdznieniem rozpatrzono az 15 z nich. Op6znienie to wyniosto od trzech do 289
dni. NIK ustalita, ze w przypadku produktu leczniczego Arechin, w ciagu zaledwie jednego dnia na
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podstawie decyzji Prezesa URPL z 13 marca 2020 r. dodano dla tego leku nowe wskazanie ,,.Leczenie
wspomagajace w zakazeniach koronawirusami typu beta, takimi jak SARS-CoV, MERS-CoV 1 SARS-
CoV-2”. W ocenie NIK zlozona przez podmiot odpowiedzialny dokumentacja nie dawata
wystarczajacych podstaw do dodania tego wskazania. Brakowalo wynikéw badan klinicznych
potwierdzajacych skutecznos¢ tego leku w leczeniu pacjentow

z COVID-19. AKkceptacji zmiany nie uzasadniala rowniez opinia eksperta zewnetrznego,
opracowana na zlecenie URPL ani wyjasnienia zlozone przez tegoz eksperta. Nadmienié¢ nalezy, ze
pierwszego pacjenta z COVID-19 zdiagnozowano w Polsce 4 marca 2020 r., a juz 13 marca 2020 r.
rozszerzono wskazanie terapeutyczne dla leku Arechin.

W czasie kontroli NIK zwrdcila si¢ do utworzonych wiosna 2020 r. 21 szpitali jednoimiennych o podanie
informacji na temat wykorzystania Arechinu

w leczeniu pacjentow z COVID-19. Informacje przekazato 13 z szpitali. W kwietniu 2020 r. prawie
polowa pacjentow tych szpitali byta leczona Arechinem, podczas gdy w marcu 2020 r. niecala jedna
trzecia. W kolejnych miesigcach liczba ta spadata, i we wrzesniu osiagneta niecata jedna dziesiata
pacjentow. W okresie objetym kontrola, w tych szpitalach zmarto 276 pacjentow z COVID — 19, ktorych
leczono Arechinem. Kierownictwo szpitali uznalo, iz w przypadku dwéch pacjentéw przyczyna ich
$Smierci moglo by¢ podanie leku Arechin.

W pazdzierniku 2020 r., a wigc 7 miesigcy po decyzji o dodaniu w/w wskazania terapeutycznego,
podmiot odpowiedzialny ztozyt w URPL wniosek

o wykreslenie wnioskowanego w marcu 2020 r. wskazania. Przyczyng tego byto opublikowanie wynikow
mig¢dzynarodowych badan klinicznych SOLIDARITY 1 RECOVERY, ktore dowiodty, ze stosowanie
chlorochiny u pacjentéw chorych na COVID-19 nie zmniejsza Smiertelnosci, nie skraca okresu
hospitalizacji lub nie zapobiega koniecznosci rozpoczgcia prowadzenia mechanicznej wentylacji pacjenta,
w porownaniu do standardowego leczenia. Prezes URPL nie podjat z urz¢du dziatan w celu zmiany
Charakterystyki Produktu Leczniczego leku Arechin pomimo opublikowania w czerwcu 2020 r
wstepnych wynikow badania RECOVERY, a nastgpnie w I potowie pazdziernika 2020 r. ostatecznych
wynikow badan RECOVERY 1 SOLIDARITY. Wykreslenie dodanego w marcu 2020 r. nowego
wskazania terapeutycznego nastapito ostatecznie 23 pazdziernika 2020 r. na wniosek podmiotu
odpowiedzialnego.

Problemy kadrowe URPL

Problemy kadrowe URPL byty jedna z gtéwnych przyczyn opdznien w procedowaniu wnioskow o
rejestracje 1 zmiany porejestracyjne produktow leczniczych.

W okresie objetym kontrola z departamentow URPL zajmujacych si¢ dopuszczaniem produktow
leczniczych do obrotu 1 procedowaniem zmian porejestracyjnych odeszto 53 pracownikow, z czego 30 na
wiasng prosbg. Na 111 naboréw do pracy w URPL, 38 nie zakonczyto si¢ zatrudnieniem pracownikow, w
tym dziewigC z uwagi na brak kandydatow. Powodem rezygnacji z pracy w Urzedzie byt glownie niski
poziom wynagrodzen oferowanych pracownikom. W badanym okresie Srednie wynagrodzenie brutto w
Urzedzie wyniosto: w 2019 r. — 4690 zt, w 2020 r. — 6091 zt, w 2021 r.

(I potowa) — 5430 zi. Najwyzsza Izba Kontroli zauwaza, ze dochody budzetowe z tytutu optat za ztozenie
wnioskow o rejestracj¢ produktow leczniczych wyniosty w badanym okresie ponad 62 mln zt, a wydatki
zwiazane z ich procedowaniem - nieco ponad 9 mln zi. Z tytutu optat za ztozenie wnioskow o dokonanie
zmian w dokumentacji dotyczacej wprowadzania do obrotu lekow, dochody wyniosty ponad 238 mln zt,
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a wydatki zwiazane z ich procedowaniem niecale 28 mln zt. W ocenie Najwyzszej I1zby Kontroli, brak
stabilnosci kadrowej, spowodowany duza fluktuacja kadr i niska efektywnos$cia naboréw, stanowi
zagrozenie dla realizacji ustawowych zadan Urzedu odpowiedzialnego za bezpieczenstwo lekowe
obywateli.

Glowny Inspektor Farmaceutyczny

Gltowny Inspektor Farmaceutyczny nie monitorowal terminowosci zawiadamiania przez podmioty
odpowiedzialne o pierwszorazowym wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Nie wykorzystywat
rowniez mozliwosci wydawania decyzji o wycofaniu produktu leczniczego z obrotu w razie
niepowiadomienia o wprowadzeniu leku do obrotu w ustawowym terminie, mimo iz cz¢$¢ podmiotow
odpowiedzialnych nie dochowata tego terminu. Nie zawsze wywiazywat si¢ tez z obowigzku
niezwlocznego kierowania zarejestrowanego produktu do badan jakosciowych, do czego obliguje go
Prawo farmaceutyczne. Nie wprowadzono procedury monitorowania realizacji decyzji GIF o skierowaniu
do badan jakosciowych produktéw leczniczych. Zdaniem NIK moze to stanowi¢ zagrozenie dla
pacjentéw. Sytuacja, gdy badanie jakos$ciowe leku dopuszczanego pierwszy raz do obrotu w Polsce
odbywa sie wiele miesiecy, czy nawet lat, od jego wprowadzenia na rynek powoduje, ze wielu
pacjentéw skorzysta z produktu zanim zostanie on przebadany przez niezalezne laboratorium.
Ponadto istnieje ryzyko, ze na rynku znajduja si¢ produkty lecznicze, wobec ktérych nigdy nie
uruchomiono procedury badan jako$ciowych.

WNIOSKI
Do Prezesa URPL:

e Usprawnienie procesu rejestracji produktow leczniczych 1 procedowania zmian porejestracyjnych.

e Zaniechanie praktyki przyjmowania zobowigzan porejestracyjnych w formie informacyjne;.

e Wprowadzenie skutecznego nadzoru nad wypetnianiem przez podmioty odpowiedzialne
warunkow okreslanych w decyzjach dopuszczajacych do obrotu produkty lecznicze.

Do Gléwnego Inspektora Farmaceutycznego o pilne podjecie dziatan, we wspétpracy z URPL i
Narodowym Instytutem Lekéw, w celu zidentyfikowania produktéw leczniczych, ktére mimo
wprowadzenia do obrotu nie zostaly skierowane do badan jakoSciowych oraz wydanie decyzji

o wycofaniu ich z obrotu lub doprowadzenie do bezzwlocznego wykonania tych badan.

Do Ministra Zdrowia o zapewnienie warunkéw umozliwiajacych rozwigzanie probleméw kadrowych
URPL.

Whiosek de lege ferenda o nowelizacje Prawa farmaceutycznego

W ocenie Najwyzszej Izby Kontroli powinien zosta¢ natozony obowiagzek powiadomienia o dacie
wprowadzenia produktu leczniczego do obrotu. Natomiast sankcje zawarte w ustawie, naktadane za
niepowiadomienie GIF o wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu w ustawowym terminie,
powinny by¢ zréznicowane, w zaleznosci od skali naruszenia obowiazkoéw informacyjnych. Niezbedne
jest wskazanie terminu na przekazanie probki produktu leczniczego do badan jakosciowych oraz
okreslenie terminu na ich wykonanie, liczonego od dnia otrzymania prébki wraz z dokumentacja

1 materiatami niezb¢dnymi do przeprowadzenia badania jakoSciowego danego produktu.
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W zwiazku z ustaleniami kontroli Najwyzsza Izba Kontroli skierowala do prokuratury dwa
zawiadomienia o podejrzeniu popelnienia przestepstwa przez Prezesa Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych.

Zrédto NIK
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