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3 KONGRES
SWIATA PRZEMYSLU FARMACEUTYCZNEGO



Regulacje prawne
odnie z art. Z pkt 42 ustawy z dnia 6 wrzesnia
2001 r.- Prawo farmaceutyczne (tekst jedn.: Dz. U.

z 2008 r. Nr 45, poz. 271, dalej jako: u.p.f.)
wytwarzaniem jest kazde dziatanie prowadzgce do
powstania produktu leczniczego, w tym zakup i
przyjmowanie w miejscu wytwarzania przez
wytworce materiatdw uzywanych do produkcii,
produkcja, dopuszczanie do kolejnych etapow
wytwarzania, w tym takze pakowanie lub
przepakowywanie oraz magazynowanie |
dystrybucja wtasnych produktow leczniczych, w tym
takze czynnosci kontrolne zwigzane z tymi
dziataniami.




i Regulacje prawne
s Za produkcje leku odpowiedzialny jest wytworca.

Moze nim by¢ sam podmiot odpowiedzialny
(przedsiebiorca, ktory uzyskat pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego) lub
iInny podmiot wykonujgcy czynnosci zwigzane z
wytwarzaniem produktu leczniczego.



i Regulacje prawne

= Rozporzadzenie Ministra Zdrowia

z dnia 1 pazdziernika 2008 r. w sprawie
Wymagan Dobrej Praktyki Wytwarzania (Dz. U.
Nr 184, poz. 1143, z pozn. zm.).

= Rozporzadzenie Ministra Zdrowia

z dnia 12 marca 2008 r. w sprawie okreslenia
szczegotowych zasad i trybu wstrzymywania i
wycofywania z obrotu produktow leczniczych i
wyrobow medycznych (Dz. U. Nr 57, poz. 347)




iRRegulacje prawne

= Rozdziat 8 Reklamacje i Wycofywanie Produktu
Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia
1 pazdziernika 2008 r.:

,"Wszystkie reklamacje oraz inne informacje
zwigzane z ewentualng wadliwoscig produktu
muszg byC uwaznie zbadane, zgodnie z
zasadami podanymi w pisemnych procedurach”.



i Regulacje prawne

= W celu uwzglednienia wszystkich
nieprzewidzianych ewentualnosci oraz zgodnie z
§ 12 niniejszego rozporzadzenia powinien bycC
opracowany system szybkiego | skutecznego
wycofywania z obrotu produktow o stwierdzone;
lub domniemanej wadliwosci art. 117 dyrektywy
2001/83/WE (Dz. Urz. UE L 311 z 28.11.2001, s.
67-128). i art. 84 dyrektywy 2001/82/WE (Dz.
Urz. UE L 311 z 28.11.2001, s. 1-66).”




i Regulacje prawne

= art. 117 dyrektywy 2001/83/WE (Dz. Urz. UE L
311z 28.11.2001, s. 67-128). | art. 84 dyrektywy
2001/82/WE

oraz Dyrektywa 2004/27/WE Parlamentu
Europejskiego | Rady z dnia 31 marca 2004 r.
Zmieniajgca brzmienie art.117 podaje
potencjalne przypadki, dla ktorych rekomenduje
sie podjecie decyzji o wycofaniu produktu
leczniczego z obrotu.



i Regulacje prawne
Art. 117 1. Bez uszczerbku dla srodkow

przewidzianych w art. 116, Panstwa Cztonkowskie
podejmujg wszelkie wiasciwe kroki w celu
zapewnienia, ze dostawa produktu leczniczego jest
zakazana oraz ze produkt leczniczy jest wycofany z
rynku, jezeli przyjeto stanowisko, ze:

- zostata wykazana szkodliwos¢ danego produktu

leczniczego w normalnych warunkach jego
stosowania; lub

- brak mu skutecznosci terapeutycznej; lub



i Regulacje prawne

- Jego jakosciowy I ilosciowy sktad nie jest zgodny
Z podanym; lub

kontrole produktu leczniczego i/lub jego
sktadnikow oraz kontrole na posrednim etapie
orocesu wytwarzania nie zostaty
orzeprowadzone; lub

jezeli nie zostato spetnione inne wymaganie; lub

zobowazame odnoszace sie do przyznanego
pozwolenia na wytwarzanie.




i Regulacje prawne

2. Wiasciwe wtadze mogg ograniczycC zakaz
dostaw produktu lub jego wycofanie z rynku do
tych partii, ktore sg przedmiotem sporul.




i Regulacje prawne

= Zgtoszenie do Nadzoru Farmaceutycznego
podejrzenia, ze dany produkt leczniczy
wytwarzany lub importowany na terytorium
Rzeczypospolite] Polskiej nie odpowiada
ustalonym dla niego wymaganiom przez:

- pacjenta / klienta;
- podmiot odpowiedzialny




i Regulacje prawne

» Jezeli z tresci zgtoszenia wynika, ze w opisanym
przypadku moze zaistnieC bezposrednie
zagrozenie zycia lub zdrowia, wojewodzKi
Inspektor niezwlocznie po otrzymaniu
zgtoszenia wydaje decyzje o wstrzymaniu obrotu
na terenie swojego dziatania okreslonych serii
produktu leczniczego




Regulacje prawne
odnie z Prawem farmaceutycznym, w razie

uzasadnionego podejrzenia, ze produkt leczniczy
nie odpowiada ustalonym dla niego wymaganiom,
wojewodzki inspektor farmaceutyczny wydaje
decyzje o wstrzymaniu na terenie swojego dziatania
obrotu okreslonych serii produktu leczniczego. O
podjetej decyzji wojewodzki inspektor
farmaceutyczny powiadamia niezwtocznie
Gtownego Inspektora Farmaceutycznego.




i Regulacje prawne

« Decyzje administracyjng o wstrzymaniu obrotu
lub wycofaniu produktu leczniczego z obrotu na
terenie catego kraju podejmuje Gtéwny Inspektor
Farmaceutyczny

(rowniez w okreslonych przypadkach na
wniosek wiasny podmiotu odpowiedzialnego)



Obowiazki
podmiotu odpowiedzialnego, wytworcy, importera

» Operacje wstrzymania / wycofywania produktu
leczniczego z obrotu przez podmiot
odpowiedzialny powinny byc¢ podjete
bezzwtocznie po otrzymaniu

decyzji administracyjnej



Obowiazki
podmiotu odpowiedzialnego, wytworcy, importera
= Po otrzymaniu decyzji:

- podjecie niezwlocznego zabezpieczenia
posiadanego zapasu produktu leczniczego przed
dalszym wprowadzaniem do obrotu;

- niezwiocznego sporzadzenia protokotu, ktorego
wzor stanowi zatgcznik nr 2 do rozporzadzenia;




Obowiazki
podmiotu odpowiedzialnego, wytworcy, importera

- hiezwiocznego przekazania decyzji o
wstrzymaniu lub wycofaniu z obrotu produktu
leczniczego, w szczegolnosci za pomocg
telefaksu lub poczty elektronicznej wszystkim
bezposrednim odbiorcom, badz informacji o
tresci wydanej decyzji za pomocg telefonu
bezposrednim odbiorcom, ktorzy nie posiadajg
telefaksu lub poczty elektroniczneyj;



Obowiazki
podmiotu odpowiedzialnego, wytworcy, importera

- przekazania do organow Panstwowej Inspekciji
Farmaceutycznej raportu o podjetych

dziataniach zabezpieczajacych,;

- przyjecia raportow o podjetych dziataniach
zabezpieczajgcych od bezposrednich
odbiorcow produktow leczniczych;

- przyjecia od bezposrednich odbiorcow zwrotow
produktu leczniczego - w przypadku procedury
wycofania z obrotu.




i Zarzadzanie procesem

» Zarzadzanie procesem wstrzymania / wycofania
produktu leczniczego z obrotu powinien odbywac
sie w oparciu o pisemng procedure , ktorg
nalezy regularnie przegladac i aktualizowac



i Zarzadzanie procesem

s Zgtoszenie zastrzezenia co do jakosci produktu
leczniczego z rynku = odchylenie jakosciowe
zidentyfikowane przez odbiorce.

= Odchylenie - odstepstwo od zatwierdzonej
instrukcji lub ustalonego wymagania, ktore
potencjalnie moze wptynac na :

- jakosc, bezpieczenstwo, skutecznosc leku ;
- zgodnosScC rejestracyjna.




i Rola Osoby Wykwalifikowanej

» Osoba Wykwalifikowana powinna byc
powiadamiana o:

- kazdej reklamacji;

- przebiegu dziatan wyjasniajacych;

- lub decyzji o wstrzymaniu / wycofaniu serii
oroduktu leczniczego z rynku




i Zarzadzanie procesem

s Wytworca powinien wyznaczy¢ osobe
odpowiedzialng za:

Drzeprowadzenie procesu wycofania serii

broduktu z obrotu;

koordynacje dziatan zwigzanych z

wycofywaniem produktu z rynku;

dokumentowanie przebiegu procesu zgodnie z

obowigzujqcymi wymaganiami




i Zarzadzanie procesem

» Rejestry dystrybucji serii produktu leczniczego
powinny byc tatwo dostepne dla osoby
odpowiedzialnej za wycofanie. Min. danych:

- nazwe / adres Klienta / Hurtowni;

- nrtel. /faxu / adres e-mail w /| poza czasem

pracy;
- numery serii produktu leczniczego;

- dostarczone ilosci produktu




i Zarzadzanie procesem

» Rejestr dystrybucji produktu dot. rowniez :
oroduktow wyeksportowanych;

broduktow w badaniach klinicznych;

orob  dla lekarzy




i Zarzadzanie procesem

Podmiot odpowiedzialny / wytworca powinien
podjac dziatania wyjasniajace przyczyne
odchylenia jakosciowego oraz okresli¢ zasieg
danego problemu tzn. wptyw danej przyczyny
na inne:

serie produkcyjne ;
obszary;

systemy;

dziaty;

itd.




iNZarzqdzanie procesem
ytworca powinien podjac dziatania wyjasniajace

przyczyne odchylenia jakosciowego zgodnie z
obowigzujacq procedura systemowg;

» Celem prawidtowego przeprowadzenie dziatan
wyjasniajacych jest zdefiniowanie rzeczywistej
lub najbardziej prawdopodobnej przyczyny;

» Zdefiniowanie i podjecie dziatan naprawczo —
zapobiegawczych (CAPA)



Zarzadzanie procesem

*Jezeli dochodzenie nie doprowadzi do znalezienia
faktycznej przyczyny danego odstepstwa nalezy

przeprowadzi¢ ocene ryzyka dla jakosci zgodnie z
Aneksem 20.




Zarzadzanie procesem

przypadku braku skutecznosci zaplanowanych
dziatan CAPA, nalezy ponownie przeanalizowac
plan wdrozenia dziatan i ewentualnie
wprowadziC uzupetnienia do harmonogramu
zadan.

» Wdrozenie dziatan CAPA moze skutkowac
koniecznoscig rozpoczecia procesu kontroli
zmian




i Zarzadzanie procesem

» Produkty zwrocone z rynku w ramach procesu
wycofania powinny byc :

- odpowiednio oznakowane;

- przechowywane w wydzielonych, bezpiecznych
miejscach do czasu podjecia dalszych decyzji;

- koszty procesu ponosi Wytworca o ile
udowodniono, ze wada produktu powstata na
etapie wytwarzania




i Zarzadzanie procesem

« Wytworca powinien monitorowac ilosci
produktow zwracanych z rynku w ramach
procesu wycofania i przeprowadzi¢ bilans
wydanych i odzyskanych produktow ;

» Przebieg procesu powinien by¢ dokumentowany
na kazdym etapie zgodnie z obowigzujacq
procedurg




i Zarzadzanie procesem

m \Wstrzymanie w obrocie - po otrzymaniu od
bezposrednich odbiorcow raportow o podjetych
dziataniach zabezpieczajgcych od bezposrednich
odbiorcow produktow leczniczych niezwtocznie
wytworca sporzadza raport koncowy o
zakonczeniu procedury wstrzymania produktu
leczniczego i przesyta go do witasciwego organu
Panstwowej Inspekcji Farmaceutycznej



* Zarzadzanie procesem

w™wvycofanie z obrotu produktu leczniczego - po
otrzymaniu od bezposrednich odbiorcow raportow o
podjetych dziataniach zabezpieczajgcych od
bezposrednich odbiorcow produktow leczniczych
oraz po zakonczeniu przyjmowania zwrotow
produktow leczniczych niezwtocznie sporzgdza
raport koncowy o zakonczeniu procedury wycofania
produktu leczniczego i przesyta go do wiasciwego
organu Panstwowej Inspekcji Farmaceutycznej -
zgodnie z wzorem (stanowigcym zat. do Rozp.
Ministra Zdrowia z dnia 12 marca 2008 r.)



* Zarzadzanie procesem

Raport koncowy podmiot odpowiedzialny,
wytworca lub importer produktu leczniczego
przesyta do organow Panstwowej Inspekcji

Farmaceutycznej w terminie 7 dni od dnia
jego sporzadzenia.




i Zarzadzanie procesem

m \Wytworca ma obowigzek przeprowadzania
okresowej oceny skutecznosci dziatan
zmierzajacych do wycofania produktow leczniczych
Z obrotu
np. symulowane wycofanie serii produktu
leczniczego z rynku wraz z jego petnym
udokumentowaniem zawierajgcym ew. zalecenia
zdefiniowania i wdrozenia dziatan naprawczo —
zapobiegawczych (CAPA).




i Proponowane zmiany prawne

s 31 marca 2011r.

EMA/INS/GMP/263759/2011 GMDP Inspectors
Working Group zatwierdzit:

,concept paper on Revising Chapter 8 of the EC
guide to GMP to introduce risk-based concepts

and to provide for more effective investigations
and CAPA actions”



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
| Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

Aktualizacja Czesci 8 bedzie polegata na
zastosowaniu oceny ryzyka dla jakosci (QRM) w
prowadzonych dziataniach wyjasniajgcych dla:

- wady jakosciowej;
- reklamacji z rynku;
- wycofania produktu z obrotu.

» Zaproponowano takze dokfadniejsze
odzwierciedlenie sformutowan Dyrektywy
2003/94/EC gdy wada jakosciowa / reklamacja
powinna byc¢ zgtoszona do kompetentnych
witadz.



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

Ocena ryzyka powinna by¢ przeprowadzona
zgodnie z zasadami i koncepcjg Annex 20.

np. wdrazajgc zasady oceny ryzyka w przyp.
wad jakosciowych / reklamacji mozna
doprowadzi¢ do uzyskania lepszych danych i
podjecia uzasadnionych naukowo decyzji w
relacji do dziatan obnizenia ryzyka, ktore nalezy
wzigcC pod uwage dla danego ryzyka
spowodowanego przez wade jakosciowg
/reklamacje



Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

| Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8

= Koncepcja dot. Czesci 8 bedzie zawierata ten
sam sposob, systemu klasyfikacji oceny ryzyka
dla wad jakosciowych, ktory jest zostat
zastosowany wewnagtrz skompilowanych
procedur wspolnotowych.



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

W odniesieniu do dziatan wyjasniajgcych
przyczyny wad jakosciowe / reklamacje, CzescC
8 powinna bycC skierowana na potrzeby
odpowiedniego poziomu analizy przyczyn
danego przypadku , wdrozona dla takich
problemow / zdarzen — ktoére mogag byc¢ takze
okreslone przy zastosowaniu zasad oceny
ryzyka. Dodatkowo pomoze to wyjasnic rozne

przyczyny zwigzane z dang wadg jakosciowa /
reklamacjg



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

Ktadac nacisk na dobrg analize przyczyn
odchylenia mozna potencjalnie prowadzi¢ do
zidentyfikowania bardziej efektywnych dziatan
zapobiegajgcych i ich efektywnym wdrozeniu
tak, aby zapobiec ponownemu wystgpieniu w
przysztosci .

Czesc¢ 8 powinna wyraznie wskazac potrzebe
zapewnienia, ze wtasciwe dziatania
zapobiegajgce sg wdrozone dla wad
jakosciowych / reklamacji.



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

CzescC 8 zaktada, ze wycofane produkty sg nie
tylko ,,srodkami” prezentujgcymi jakies ryzyko
spowodowane przez wady jakosciowe
stwierdzone w miejscu sprzedazy produktu
leczniczego — obecnie nie ma odniesienia do
narzedzi komunikacyjnych, ktore zdolne bytyby
obnizyc¢ ryzyko w tym miejscu.



Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
ivPrzewodnika GMP EC -reklamacje | wycofanie
Czesci 8 bedzie zawarty rowniez aspekt

minimalizacji brakow w dostawie (wlgczajac

zdefiniowane alternatywne drogi gdy uznano
orodukty lecznicze jako krytyczne dla
pezpieczenstwa pacjenta), ktory moze byc¢
orzyczyng wady jakosciowej, a ktora powinna
pyC odpowiednio raportowana .
= Odnosne odpowiedzialnosci Wytworey | Podmiotu

Odpowiedzialnego wymagane sg takze
wyjasnienia dla tego obszaru.




Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8
Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

= Osoba Wykwalifikowana powinna znac tacznie z
oceng ryzyka:

- kazda reklamacje;

- dziatania wyjasniajgce,;

- wycofanie z obrotu dla kazdej serii produktu
leczniczego bedacej na rynku lub w planowane;
dostawie na rynek

s Szczegoty dot.dziatan wyjasniajgcych muszg byc
dostepne kompetentnym witadzom, jesli to
wymagane.



Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

| Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8

= Raportowanie wad jakosciowych do
kompetentnych wtadz - obecna wersja

Czesci 8 powinna byc¢ zrewidowana pod katem
wprowadzenia tej kwestii zgodnie z
wymaganiami Art. 13.2 dyrektywy 2003/94/EC |
Art. 13 w dyrektywie, 91/412/EEC.



Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

| Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8

= Przeglad Czesci 8 powinien wzig¢ takze pod
uwage kazdg sprawe wynikajgcg z przegladu
ustawodawstwa dot. produktow leczniczych
dla ludzi wg Pharmaceutical Package.

= Planowana data przyjecia nowej wersji Czesci 8
przez Pharmaceutical Committee: Wrzesien
2012r.



Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

| Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8

Korzysci z nowej koncepcji Czesci 8:

- bardziej efe

Ktywne | oparte na ocenie ryzyka

dziatania wyjasniajgce wade jakosciowg /

reklamacje,

Ktére powinny doprowadzic¢ do

poprawy | wzmochienia procesow wytwarzania,
zapewniajgc zwolnienie bezpieczniejszych
produktow na rynek lub do badan klinicznych;

- bardzie] efektywny przebieg procesu wycofania
produktow z rynku , jesli bedzie wymagane.



Przewodnika GMP EC - reklamacje | wycofanie

| Proponowane zmiany prawne dot. Czesci 8

- dostarczenie wiecej danych do podjecia decyzji
dot. zakresu dziatan obnizajgcych ryzyko, ktore
wynikajg z oceny ryzyka wad jakosciowych;

- dla wytworcow produktow leczniczych i
podmiotow odpowiedzialnych.



+

Dziekuje Panstwu za uwage!



