Warszawa, 13 wrzesnia 2024 r.

I GtOWNY INSPEKTOR FARMACEUTYCZNY

NNJ.5453.15.2024.MRO.5

DECYZJA NR 22/WC/ZW/2024

Na podstawie art. 122 ust. 1 oraz art. 108 ust. 4 pkt 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo
farmaceutyczne ((Dz. U. z 2024 r. poz. 686) oraz art. 104 § 1-2 i art. 108 § 1 ustawy z dnia 14 czerwca
1960 r. - Kodeks postepowania administracyjnego (Dz. U. z 2024 r. poz. 572).

GLOWNY INSPEKTOR FARMACEUTYCZNY

1) wycofuje z obrotu na terenie catego kraju produkt leczniczy:
Faringan, (Chlorhexidini dihydrochloridum + Benzocainum), tabletki do ssania, 5 mg + 1,5 mg,
opakowanie 10 tabletek, GTIN 05909991486259,
opakowanie 18 tabletek, GTIN 05909991486228,
opakowanie 20 tabletek, GTIN 05909991486242,
opakowanie 27 tabletek, GTIN 05909991486235
w zakresie wszystkich serii.
podmiot odpowiedzialny: Solinea sp. z 0.0. z siedzibg w Elizéwce;

2) zakazuje wprowadzania do obrotu na terenie catego kraju wskazanego powyzej produktu
leczniczego w zakresie wszystkich serii.

3) niniejszej decyzji nadaje rygor natychmiastowej wykonalnosci.

UZASADNIENIE

Pismem z dnia 25 stycznia 2023 r. (data wptywu) podmiot odpowiedzialny dla produktu
leczniczego Faringan, (Chlorhexidini dihydrochloridum + Benzocainum), tabletki do ssania, 5 mg + 1,5

mg, tj. Solinea sp. z 0.0. z siedzibg w Elizdwce, poinformowat Gtéwnego Inspektora Farmaceutycznego
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o0 pierwszym wprowadzeniu przedmiotowego produktu leczniczego do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej po uzyskaniu pozwolenia nr 27142 na dopuszczenie do obrotu zgodnie
z Decyzjg nr UR/RD/0311/22 z dnia 29 czerwca 2022 r. Pierwsze wprowadzenie przedmiotowego

produktu leczniczego miato miejsce 19 stycznia 2023 r.

Decyzja z dnia 1 marca 2023 r. znak: IWJP.5451.85.2023.MST.2, Gtéwny Inspektor
Farmaceutyczny, dziatajgc na podstawie art. 119a ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo
farmaceutyczne (dalej rowniez jako: ,u.p.f.”), nakazat podmiotowi odpowiedzialnemu przekazanie

produktu leczniczego do badan jakosciowych do Narodowego Instytutu Lekéw (dalej jako NIL).

W dniu 7 sierpnia 2023 r. (data wptywu) do Gtéwnego Inspektora Farmaceutycznego wptynat
protokot z badania przeprowadzonego przez Narodowy Instytut Lekéw (NIL) na przekazanej przez
podmiot odpowiedzialny prébie produktu leczniczego (pochodzacej z serii numer 0471222, termin
waznosci 12.2024 r.), w ktérym wskazane zostato, ze produkt ten nie spetnia przewidzianych dla niego
wymagan jakosciowych z uwagi na negatywny wynik badania w zakresie parametréow ,zawartos¢
benzokainy”, ,substancje pokrewne benzokainy: pojedyncze nieznane zanieczyszczenie i suma
zanieczyszczen” oraz w zakresie parametru ,odpornos¢ tabletek na Scieranie”. NIL oceniajgc
przedmiotowy produkt leczniczy stwierdzit niezgodnosé polegajgca na przekroczeniu dolnego limitu
zawartosci substancji aktywnej benzokainy, przekroczeniu dopuszczalnego limitu zawartosci substancji
pokrewnych benzokainy dla pojedynczego nieznanego zanieczyszczenia i dopuszczalnego limitu dla
sumy zanieczyszczen oraz na pokruszeniu tabletek po przeprowadzeniu badania okreslajacego

,odpornosc tabletek na scieranie”.

Wobec uzasadnionego podejrzenia, ze produkt leczniczy Faringan, (Chlorhexidini
dihydrochloridum + Benzocainum), tabletki do ssania, 5 mg + 1,5 mg nie spetnia ustalonych dla niego
wymagan Gtéwny Inspektor Farmaceutyczny, decyzjg z dnia 10 pazdziernika 2023 r. nr 9/2023,

wstrzymat obrét ww. produktem leczniczym na obszarze catego kraju.

Wskazana powyzej decyzja zostata zaskarzona w catosci przez strone wnioskiem o ponowne
rozpatrzenie sprawy, ktéry wptynat do Gtéwnego Inspektora Farmaceutycznego 26 pazdziernika
2023 r. Decyzja z dnia 10 stycznia 2024 r., znak: POWI.5455.38.2023, organ utrzymat w mocy

rozstrzygniecie w zakresie wstrzymania obrotu produktem leczniczym na obszarze catego kraju.

W toku przeprowadzonego przez organ postepowania wyjasniajgcego Gtéwny Inspektor
Farmaceutyczny w dniu 11 pazdziernika 2023 r. pismem znak IWJP.540.154.2023.MR0.10 wezwat
podmiot odpowiedzialny do przedstawienia ewentualnych dalszych wyjasnien w sprawie, w tym
w szczegoblnosci do przedstawienia dowoddw potwierdzajgcych brak wptywu stwierdzonych naruszen

na skutecznosc¢ i bezpieczenstwo stosowania produktu leczniczego przez pacjentow.
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W dniu 4 grudnia 2023 r. (data wptywu) podmiot odpowiedzialny ztozyt dodatkowe
wyjasnienia, w ktérych powotat sie na raport eksperta z dziedziny toksykologii, w ktédrym na podstawie
dostepnych danych literaturowych oraz wymagan okreslonych w wytycznych ICH Topic Q 3 B (R2)
»lmpurities in New Drug Products”, stwierdzono mozliwos$¢ zastosowania wyzszych limitéw dla
parametru ,kazde pojedyncze nieznane zanieczyszczenie” a takze stwierdzono brak ryzyka dla zdrowia
i bezpieczenstwa pacjenta. Ponadto ocena wynikow badan przyspieszonej degradacji w warunkach
podwyzszonej temperatury, pozwolita na zidentyfikowanie dodatkowego zanieczyszczenia N-formyl-
benzokaine. Zaproponowano wprowadzenie dodatkowego limitu na poziomie < 1% dla oznaczania
zawartosci zanieczyszczenia N-formyl-benzokaine, wyznaczonego na podstawie maksymalnej dawki
dobowej. Ponadto we wskazanym powyzej piSmie strona ztozyta deklaracje ztozenia zmiany

po rejestracyjnej w terminie do 31 stycznia 2024 r.

Majgc na uwadze zebrane w toku postepowania wyjasniajgcego materiaty, Gtéwny Inspektor
Farmaceutyczny pismem z dnia 5 kwietnia 2024 r., znak NNJ.5453.15.2024.MRO0.1, zawiadomit strone
0 wszczeciu postepowania w przedmiocie wycofania z obrotu i zakazu wprowadzenia do obrotu
na terenie Rzeczpospolitej Polskiej produktu leczniczego Faringan, (Chlorhexidini dihydrochloridum +
Benzocainum), tabletki do ssania, 5 mg + 1,5 mg, opakowanie 10 tabletek, GTIN 05909991486259,
opakowanie 18 tabletek, GTIN 05909991486228, opakowanie 20 tabletek, GTIN 05909991486242,
opakowanie 27 tabletek, GTIN 05909991486235, podmiot odpowiedzialny: Solinea sp. z 0.0. z siedziba
w Elizdwce, w zakresie wszystkich serii, z uwagi na niespetnianie przez ten produkt ustalonych
wymagan jakosciowych, w zakresie parametrow ,zawartos¢ benzokainy”, ,substancje pokrewne
benzokainy: pojedyncze nieznane zanieczyszczenie i suma zanieczyszczen” oraz w zakresie parametru

,odpornos¢ tabletek na Scieranie”.

Organ przedstawit stronie dowody i materiaty zgromadzone w sprawie i pouczyt ja w trybie
art. 10 § 1 ustawy z dnia 14 czerwca 1960 r. — Kodeks postepowania administracyjnego (dalej rowniez

jako: ,,K.p.a.”) o mozliwosci wypowiedzenia sie w sprawie w terminie 7 dni od dnia doreczenia pisma.

W dniu 19 kwietnia 2024 r. (data wptywu) strona poinformowata o zamiarze ztozenia zmiany
po rejestracyjnej do maja 2024 r. Termin ten wynikat z koniecznosci przygotowania petnej, szerszej
dokumentacji z tytutu planowanego wprowadzenia zmiany po rejestracyjnej, zaklasyfikowanej przez
podmiot odpowiedzialny jako zmiana typu Il. Ponadto strona ztozyta wniosek o zawieszenie

postepowania do czasu decyzji Prezesa URPL dotyczgcej proponowanej zmiany.

W dniu 7 czerwca 2024 postanowieniem znak NNJ.5453.15.2024.MRO.3, na podstawie art.

97 § 1 pkt 4 K.p.a., Gtowny Inspektor Farmaceutyczny odmowit zawieszenia postepowania.

W dniu 1 lipca 2024 r. pismem znak NNJ.5453.15.2024.MR0O.4 Gtéwny Inspektor

Farmaceutyczny ponownie poinformowat strone o zakonczeniu postepowania oraz o zamiarze
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wydania rozstrzygniecia w przedmiocie wycofania z obrotu oraz zakazu wprowadzania do obrotu serii
objetych postepowaniem oraz pouczyt strone w trybie art. 10 § 1 ustawy z dnia 14 czerwca 1960 r. —
Kodeks postepowania administracyjnego (dalej réwniez jako: ,K.p.a.”) o mozliwosci wypowiedzenia

sie w sprawie w terminie 7 dni od dnia doreczenia pisma.

W dniu 18 lipca 2024 r. (data wptywu) do Gtéwnego Inspektoratu Farmaceutycznego wptynat
whniosek strony o wydtuzenie terminu na ztozenie zmiany po rejestracyjnej typu |l do konca czwartego
kwartatu 2025 r. i zawieszenie postepowania. Jako uzasadnienie strona podata koniecznos¢

przeprowadzenia dodatkowych badan, wymaganych do ztozenia przedmiotowej zmiany.

W oparciu o ustalony w sposéb opisany powyiej stan faktyczny Giéwny Inspektor

Farmaceutyczny zwazyt nastepujace okolicznosci prawne.

Zgodnie z art. 122 ust. 1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (dalej
réowniez jako: ,u.p.f.”), w razie stwierdzenia, ze produkt leczniczy lub substancja czynna nie odpowiada
ustalonym wymaganiom jakosciowym, Gtéwny Inspektor Farmaceutyczny wydaje decyzje o zakazie

wprowadzenia lub o wycofaniu z obrotu produktu leczniczego lub substancji czynnej.

W przedmiotowej sprawie fakt niespetniania przewidzianych dla produktu leczniczego
wymagan jakosciowych zostat stwierdzony w toku badania przeprowadzonego przez NIL, tj. jednostke
posiadajgcg status Oficjalnego Laboratorium Kontroli Lekéw (OMCL) certyfikowanego przez Europejski
Dyrektoriat ds. Jakosci Produktéw Leczniczych przy Radzie Europy (EDQM), w nastepstwie skierowania
produktu leczniczego do badan po jego pierwszym wprowadzeniu do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej w trybie art. 119 a u.p.f. Badanie przeprowadzone na podstawie
zatwierdzonej dokumentacji rejestracyjnej wykazato, ze przedmiotowy produkt nie odpowiada
wymaganiom specyfikacji jakosSciowej w zakresie parametrow ,,zawartos¢ benzokainy”, ,substancje
pokrewne benzokainy: pojedyncze nieznane zanieczyszczenie i suma zanieczyszczen” oraz w zakresie

parametru ,,odpornos¢ tabletek na Scieranie”.

Nalezy podkredli¢, iz badanie o ktérym mowa powyzej, jest przeprowadzane na prdbie
dostarczanej przez podmiot odpowiedzialny zobowigzany do tego na podstawie decyzji Gtéwnego
Inspektora Farmaceutycznego (art. 119a ust. 2 u.p.f.). Przedmiotowa proba obejmuje opakowania
jednostkowe pochodzace z pojedynczej serii badanego produktu leczniczego, ktérej jakosé rzutuje
jednak na ocene zasadnosci pozostawienia w obrocie catego produktu leczniczego. Podkreslenia
wymaga bowiem, ze art. 119 a u.p.f. konstytuuje instytucje obligatoryjnego badania jakosciowego
kazdego produktu leczniczego wprowadzanego do obrotu na terytorium kraju po raz pierwszy
i umozliwia on organom sprawujgcym nadzor nad jakoscig produktow leczniczych pozostajgcych
w obrocie (tj. organom Panstwowe] Inspekcji Farmaceutycznej) ocene jakosci produktu dotychczas

niezweryfikowanej w warunkach prowadzonego nim obrotu juz w momencie jego pojawienia
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sie na rynku. Ma on zatem w istocie charakter prewencyjny, zmierzajgcy do zabezpieczenia pacjentéw

przed wprowadzeniem po raz pierwszy do obrotu niepetnowartosciowego produktu.

Przepisy art. 119a u.p.f., odnoszg sie bowiem do ,produktu leczniczego” w ogdle, nie za$
do produktu leczniczego w zakresie serii, w ramach ktorej przekazane zostaly opakowania
jednostkowe wykorzystane do przeprowadzenia badania przez wtasciwg jednostke. Art. 119a u.p.f.
wskazuje zatem na koniecznos$¢ skierowania do badan produktu leczniczego, ktére to badania s3
przeprowadzane na prébie tego produktu, ktéra ma obrazowad stan produktu wprowadzonego do
obrotu, a nie tylko stan jednej z serii tego produktu. Podmiot odpowiedzialny, ktéry wprowadza po raz
pierwszy do obrotu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej kilka serii produktu leczniczego, czyni to na
wtasne ryzyko, ze w przypadku negatywnego wyniku badan jakosciowych chociazby jednej z tych serii,
produkt leczniczy (w catosci) moze zostaé objety dziataniami nadzorczymi Gtéwnego Inspektora

Farmaceutycznego.

W toku postepowania strona nie przedstawita wystarczajgcych dowoddéw pozwalajgcych
na wykluczenie niezgodnosci stwierdzonej przez NIL w zakresie ,zawarto$¢ benzokainy”, ,substancje
pokrewne benzokainy: pojedyncze nieznane zanieczyszczenie i suma zanieczyszczen” oraz w zakresie
»odpornos¢ tabletek na Scieranie” a réwniez dowoddéw wykazujgcych, ze stwierdzona wada jakosciowa
wystepuje w ramach niektorych tylko serii produktu leczniczego Faringan, (Chlorhexidini

dihydrochloridum + Benzocainum), tabletki do ssania, 5 mg + 1,5 mg.

Strona w toku postepowania wyjasniajgcego prowadzonego zaréwno bezposrednio
po badaniu NIL, a przed wydaniem decyzji o wstrzymaniu obrotu produktem leczniczym, po wydaniu
tej decyzji, jak rowniez w toku postepowania w przedmiocie wycofania produktu leczniczego z obrotu
i zakazu wprowadzania go do obrotu, nie kwestionowata ustalern dokonanych przez NIL w ramach
przeprowadzonego przez instytut badania. Ograniczyta sie ona de facto do deklaracji dokonania zmian
po rejestracyjnych, ktére zmienity by wymagania w zakresie negatywnie ocenionych parametréow.
Jednak pomimo uptywu znacznego okresu czasu miedzy stwierdzeniem nieprawidtowosci a wydaniem
niniejszej decyzji strona nie poczynita stosownych dziatah w tym kierunku. Dopiero natomiast zmiana
wymagan w zakresie ocenionych negatywnie parametréw zatwierdzona przez wtasciwy ku temu organ
(Prezesa URPL) mogtaby stanowi¢ podstawe do ewentualnego rozwazenia przez organ, ze negatywna

ocena tych parametréw nie jest juz aktualna.

Gtoéwny Inspektor Farmaceutyczny uznat zatem za konieczne i uzasadnione wycofanie
produktu leczniczego z obrotu w odniesieniu do wszystkich jego serii oraz zakazu wprowadzania tego

produktu do obrotu w przysztosci, zgodnie z art. 122 ust. 1 u.p.f.

Opierajac sie na powyzszym produkt leczniczy zostat objety dziataniami nadzorczymi Gtéwnego

Inspektora Farmaceutycznego w catosci, a nie tylko dla przebadanej serii.
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Odnoszac sie do pkt 3 sentencji niniejszej decyzji, Gtdwny Inspektor Farmaceutyczny wskazuje,
ze zgodnie z art. 108 § K.p.a., decyzji, od ktérej stuzy odwotanie, moze byé nadany rygor
natychmiastowej wykonalnosci, gdy jest to niezbedne ze wzgledu na ochrone zdrowia lub zycia
ludzkiego albo dla zabezpieczenia gospodarstwa narodowego przed ciezkimi stratami badz tez

ze wzgledu na inny interes spoteczny lub wyjgtkowo wazny interes strony.

W przedmiotowej sprawie wynik badania przeprowadzonego przez NIL wykazat
nieprawidtowosci w zakresie parametréw ,,zawartos¢ benzokainy”, ,substancje pokrewne benzokainy:
pojedyncze nieznane zanieczyszczenie i suma zanieczyszczen” oraz w zakresie ,odpornosc tabletek
na $cieranie”, co stanowi przestanke do stwierdzenia, iz przedmiotowy produkt nie spetnia wymagan

jakosciowych.

Podkreslenia wymaga tez fakt, ze kryteria akceptacji parametrow specyfikacji jakosciowej
wskazywane w dokumentacji rejestracyjnej produktu leczniczego sg ustalane w oparciu o szeroko
zakrojone badania dotyczgce bezpieczenstwa stosowania tego produktu. Dlatego tez jakiekolwiek ich
przekroczenie musi by¢ uznane za okoliczno$é stanowigca realne i bezposrednie zagrozenie dla zdrowia
lub zycia pacjentow — az do momentu jednoznacznego zidentyfikowania powodu powstania
odchylenia i udowodnienia, ze nie stanowi ono takiego zagrozenia. Przekazane przez strone informacje
nie mogg zosta¢ uznane przez organ za wystarczajgcy dowdd na okoliczno$¢ braku zagrozenia

wystgpienia wptywu na skutecznosc i bezpieczenstwo stosowania produktu leczniczego.

Tym samym, zagrozenie dla zdrowia ludzkiego wynikajgce z wystepowania w obrocie

przedmiotowego produktu leczniczego jest realne i prawdopodobne.

Z powyzszych wzgledéw Gtéwny Inspektor Farmaceutyczny uznat, ze dla ochrony zdrowia
i zycia pacjentdow, ktérzy mogliby przyjgé produkt leczniczy niespetniajgcy wymagan jakosciowych,
uzasadnione i konieczne byto nadanie niniejszej decyzji rygoru natychmiastowej wykonalnosci —

na podstawie art. 108 § 1 K.p.a.

Zgodnie z art. 67 ust. 1i 2 u.p.f., zakazany jest obrdt, a takze stosowanie produktéw leczniczych
nieodpowiadajgcych ustalonym wymaganiom jakosciowym, a produkty te podlegajg zniszczeniu,
chyba ze organ dokonujgcy wycofania z obrotu produktu leczniczego nieodpowiadajgcego ustalonym
dla niego wymaganiom jakosciowym zezwoli na inne wykorzystanie tego produktu leczniczego.

Niniejsza decyzja takiej mozliwosci nie przewiduje.

Strona po otrzymaniu powyzszej decyzji, zobowigzana jest do natychmiastowego podjecia
dziatan okreslonych w przepisach rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 12 marca 2008 r. w sprawie
okreslenia szczegdtowych zasad i trybu wstrzymywania i wycofywania z obrotu produktéw leczniczych

i wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r. poz. 969).

Majac powyzsze na uwadze, Gtéwny Inspektor Farmaceutyczny orzekt jak w osnowie.
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POUCZENIE

Zgodnie z art. 127 § 3 k.p.a. od decyzji nie stuzy odwotanie, jednakze strona w terminie 14 dni
od doreczenia niniejszej decyzji moze zwréci¢ sie do Gtéwnego Inspektora Farmaceutycznego

z wnioskiem o ponowne rozpatrzenie sprawy.

Stosownie do tresci art. 130 § 3 pkt 1 k.p.a. niniejsza decyzja podlega wykonaniu z chwilg
doreczenia stronie. Zgodnie z art. 130 § 3 pkt 1 k.p.a. w zw. z art. 130 § 2 k.p.a. wniesienie wniosku

0 ponowne rozpatrzenie sprawy nie wstrzymuje wykonania niniejszej decyzji.

Ponadto na podstawie art. 52 § 3 ustawy z dnia 30 sierpnia 2002 r. - Prawo o postepowaniu
przed sadami administracyjnymi (Dz. U. z 2023 r. poz. 1634), jezeli stronie przystuguje prawo
do zwrdcenia sie do Gtéwnego Inspektora Farmaceutycznego z wnioskiem o ponowne rozpatrzenie
sprawy, strona moze wnies$¢ skarge na te decyzje bez skorzystania z tego prawa. Skarge nalezy wnies¢
do Wojewddzkiego Sgdu Administracyjnego w Warszawie w terminie 30 dni od dnia doreczenia decyzji,
za posrednictwem Gtownego Inspektora Farmaceutycznego. Wysokos¢ wpisu od skargi wynosi
200 ztotych. Strona moze ubiegaé sie o zwolnienie od kosztéw sadowych oraz przyznanie prawa
pomocy na zasadach okreslonych w ustawie Prawo o postepowaniu przed sgdami administracyjnymi

(art. 239- 262 ww. ustawy).

Zgodnie z art. 127a § 1 k.p.a. strona przed uptywem terminu do wniesienia wniosku o ponowne
rozpatrzenie sprawy moze zrzec sie prawa do jego wniesienia wobec organu, ktéry wydat decyzje.
Z dniem doreczenia organowi administracji publicznej oswiadczenia o zrzeczeniu sie prawa
do wniesienia wniosku o ponowne rozpatrzenie sprawy przez ostatnig ze stron postepowania, decyzja

staje sie ostateczna i prawomocna.

Gtéwny Inspektor Farmaceutyczny
tukasz Pietrzak
/podpisano elektronicznie/

OTRZYMUIJA:
1) Strona: Solinea sp. z 0.0., Elizdwka, ul. Szafranowa 6, 21-003 Ciecierzyn

Do wiadomosci:

1) Minister Zdrowia;

2) Prezes Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw
Biobodjczych;

3) Gtéwny Lekarz Weterynarii;

4) Naczelny Inspektor Farmaceutyczny Wojska Polskiego;
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5) WIF — wszyscy;
6) Narodowy Instytut Lekow;
a/a
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