m Discussdo do Novo Marco Regulatdrio de IFA
o W | CP 682/2019, CP 683/2019, CP 688/2019 e

'y CP 689/2019.

' ‘ P Realizagao:
L[] 7 . [ L]
seminarios Vlrtuals Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
Coordenacdo de Gestdo da Transparéncia e Acesso a Informacg&o - CGTAI Coordenacgao de Registro de Insumos Farmacéuticos Ativos - COIFA
Geréncia-Geral de Conhecimento, Inovagio e Pesquisa - GGCIP Geréncia de Inspecao e Fiscalizagdo Sanitaria de Medicamentos e Insumos

Farmacéuticos - GIMED



CP 682/2019 e 683/2019
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Relatorio de AIR

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - Anvisa

http://portal.anvisa.gov.br/documents/33880/5472018/25351.423187 2014-10+e+25351.106243 2015-
82+-+Insumos+Farmac%C3%AAuticos+Ativos.pdf/2e2ff559-d836-4512-b0d9-56d01b296392
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PUBLIC CONSULTATION - CP N2 682, 2019

CONSULTA PUBLICA - CP N@ 682, DE 12 DE AGOSTO DE 2019
PUBLIC CONSULTATION — CP N2 682, AUGUST 12, 2019

The revision of ANVISA's policy for APls concerns two Resolutions. The first (CP
682/2019) addresses the Active Pharmaceutical Ingredient Dossier (DIFA) and the
Letter of Suitability of the Active Pharmaceutical Ingredient (CADIFA). It is primarily
aimed at DIFA holders/API manufacturers. The second Resolution (CP 683/2019) alters
two already existing Resolutions: 200/2017 and 73/2016. Its purpose is to adjust the
submission procedure for the API documentation by drug product marketing
authorization applicants/holders and to institute the GMP audit. On August 14, the
public consultation for both Resolutions was published (CP 682/2019 and 683/2019).
The period for contributions will be of 60 days starting on August 21. Since the
Resolution concerning the DIFA/CADIFA (CP 682/2019) directly and extensively
involves foreign manufacturers, its public consultation will also be made available in
English  through a separate platform during the same period:
https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/328947Iang=en. Questions concerning the
public consultation may be sent to api@anvisa.gov.br.

AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA
MINUTA DE RESOLUCAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC

RESOLUGAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC Ne [Ne2], DE [DIA] DE [MES POR
EXTENSO] DE [ANO]

Institui o Dossié de Insumo Farmacéutico Ativo
(DIFA) e a Carta de Adeguagdo de Dossié de
Insumo Farmacéutico Ativo (CADIFA).

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitdria, no uso da atribuigdo
que lhe confere o art. 15, Il e IV, aliado ao art. 72, 11, e IV, da Lei n® 9.782, de 26 de
janeiro de 1999, e ao art. 53, V, §§ 12 e 32 do Regimento Interno aprovado pela
Resolugdo da Diretoria Colegiada — RDC n® 255, de 10 de dezembro de 2018, resolve
adotar a seguinte Resclugdo da Diretoria Colegiada, conforme deliberado em reunido
realizada em XX de XX de 201..., e eu, Diretor-Presidente, determino a sua publicagdo.

l— Agéncia Nacional
i_ de Vigilancia Sanitaria

|
)
Welcome to!

General concepts

ANVISA is in the process of revising the regulation of active pharmaceutical
ingredients. The proposal relies on three main concepts:

Centralized assessment;

Adoption of ICH guidelines;

GMP audit conducted by the marketing authorization holder/applicant.
Centralised assessment.

This concept draws from already well-established and successful initiatives,
namely the CEP (EDQM) and the Prequalification of APIs (WHO-PQ). The objective
is to streamline the regulatory process by establishing a direct line of
communication with API manufacturers (both domestic or foreign) and avoiding
replication of work. The CADIFA will be ANVISA's analogue of the CEP or the
WHO-CPQ and, once granted, will allow for multiple drug product applications to
be submitted without a reassessment of the API.

2. Adoption of all ICH guidelines concerning API quality

As an ICH member, ANVISA intends to harmonize its requirements with those of
regulated markets for APIs by formalizing the adoption of the following
guidelines.

ICH M4Q

https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/32894?lang=en

http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2961691/CP+682-2019+%28English%29.pdf/a2340645-bece-46fc-9fc3-d305a185c0d0



https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/32894?lang=en
http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2961691/CP+682-2019+(English).pdf/a2340645-bece-46fc-9fc3-d305a185c0d0

CP COMENTADA- CP N2 682, 2019
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Estrutura: Texto da norma + Comentarios;
Obijetivo: esclarecer e corrigir;
Atualizacdo: semanal (expectativa);
CP COMENTADA Historico e controle de edicao.

Assunto: CP 682/2019
Proposta de institui¢do do Dossié de Insumo

e L Encaminhar duvidas:
Assunto: CP COMENTADA
E-mail: coifa@anvisa.gov.br.
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Brasflia, 26 de agosto de 2019
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PROGRAMACAO CP

Auditoério Sindusfarma
g .7 . . _ .
1¢ Didlogo Setorial  06/09/2019 09:30 — 13:00 (S50 Paulo/SP) Evento aberto

Auditério Anvisa
9 4 . . _ .
22 Diadlogo Setorial  27/09/2019 09:30 - 13:00 (Brasilia/DF) Evento aberto

32 Dialogo Setorial Pds CP - A definir Evento aberto




CP 682/2019 - Modelo Proposto

OBETIVO: elevacao do nivel da regulacao de IFA.

- Harmonizacao internacional;
- Eficiéncia processual;
- Isonomia.




CP 682/2019 Modelo Proposto

Harmonizacao internacional (Guias ICH)
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CP 682/2019 Modelo Proposto

Harmonizacao internacional (Guias ICH)

CTD - Médulo 3.2.5

Secao CTD Parte aberta Parte restrita
3.2.5.1.1 Nomenclatura X
Informacdes Gerais 3.2.5.1.2 Estrutura X
3.2.5.1.3 Propriedades Gerais X
3.2.5.2.1 Fabricante(s) X
3.2,5.2.2 Descrigdo do Processo de Fabricagdo e dos Controles (a) (b)
em Processo
Fabricacio 3.2.5.2.3 Controle de Materiais X
3.2.5.2.4 Controle de Etapas Criticas e Intermedidrios () (d)
3.2.5.2.5 Avaliagdo efou Validagdo de Processo X
3.2.5.2.6 Desenvolvimento do Processo de Fabricagido X
3.2.5.3.1 Elucidagdo da Estrutura e Outras Caracteristicas X
Caracterizacdo
3.2.5.3.2 Impurezas X (&)
3.2.5.4.1 Especificagio X
3.2.5.4.2 Métodos Analiticos X
tontrolf d? Insu!'no 3.2.5.4.3 Validagdo de Métodos Analiticos X
Farmacéutico Ativo
3.2.5.4.4 Andlise de Lotes X
3.2.5.4.5 Justificativa da Especificagio X (f)
Materiais e Padrdes de 3.2.5.5 Materiais e Padrdes de Referéncia X
Referéncia
Embalagem 3.2.5.6 Embalagem X
3.2.5.7.1 Sumdrio da Estabilidade e Conclusdes X
3.2.5.7.2 Protocolo de Estabilidade Pés-Aprovagio e X
Estabilidade Compromisso de Estabilidade

3.2,5.7.3 Dados de Estabilidade X




CP 682/2019 Modelo Proposto

Eficiencia Processual

- Processo unico: IFA e fabricante de IFA;

- Ganho administrativo;

- Evita decisdes diferentes para uma mesma documentacao;
- Maior capacidade de analise;

- Maior fluidez aos peticionamentos.




CP 682/2019 Modelo Proposto

Eficiencia Processual

Caso Pratico | Modelo atual | Op¢do A-01 | Op¢do A-02 | Ganho*
Primeiro 358 358 166 53,63%
Segundo 321 321 165 48,59%
Terceiro 136 136 1

Quarto 22 22 3
Quinto 15 15 1

Tabela 7: quantidade de DIFAs analisados conforme o modelo (atual, Op¢
da RDC 57/2009 e Op¢do A-02: Novo marco regulatorio) e o ganho admi
adocao da Opgdo A-02: Novo marco regulatario.

v

Solicitacbes de registro
de IFA deferidas

Detentora de registro
de medicamento

Detentor do DIFA
(registro de IFA)



CP 682/2019 Modelo Proposto

Eficiencia Processual

CADIFA

&

< Parte aberta Parte restrita
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Anvisa
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B B

Detentor do DIFA

FARMACEUTICA
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CP 682/2019 Modelo Proposto

Eficiencia Processual

\FARMACEUTCA h

FARMACEUTICA
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CP 682/2019 Modelo Proposto

Isonomia

- Revogam-se a RDC 57/2009, a IN 15/2009 e a IN 3/2013
(REGISTRO DE IFA);

- Norma unica: para o DIFA de todas as submissoes de registro de
medicamento ou de inclusao ou substituicao de local de
fabricacao do IFA (excecao da transitoriedade).




Vigéncia

Peticionamento

v
Publicacao
da norma

IN 15/2009

e N\

Ampicilina
Carbamazepina
Carbonato de litio
Ciclofosfamida
Ciclosporina
Ciprof 5
Cloridrato de clindamicina
Eenitoina
Eeniloina sodica

Lamivudina
Metotrexato

Rifampicina

IN 3/2013
Azitromicina
Benzilpenicilina
Sabargolina

Cisplatina

Ceftnaxena

_Sais
Esteres

Ritonavit
Tiabendazol

\ Zidovudina /

Vigéncia imediata

Eteres
Hidratos




REGISTRO DE IFA - Pés vigéncia da norma

Quem nao se adequou sera excluido do registro do medicamento;

Registro de medicamento que restar sem fabricante de IFA aprovado tera a
fabricacao suspensa;

Registro de IFA valido até o vencimento;

Nao havera migracao automatica do registro de IFA para a CADIFA.




REGISTRO DE MEDICAMENTO - Pés vigéncia da norma

Medicamentos ja registrados:

- N3o ha a obrigatoriedade de adocao da CADIFA. Nestes casos, o pOs registro
sera regido pela CP alteradora que traz o pos registro em medicamentos.

Novos peticionamentos — a partir da vigéncia e transitoriedade da norma:
- Transitoriedade: Art. 10 da CP 683/2019 — n3o ha emissdao de CADIFA;

- Novo modelo: CADIFA (CP 682/2019).




POS-REGISTRO DE MEDICAMENTO (IFA)

Novo Fabricante de IFA — inclusao ou alteragao de fabricante de IFA

- Transitoriedade: Art. 11 da CP 683/2019 — n3o ha emissdo de CADIFA.
CADIFA
- Novo modelo:
- sem CADIFA: mudancas laa e do Anexo Il da CP 683/2019;
- com CADIFA: mudancas lac, 1ad, 1ae e 1af do Anexo Il da CP 683/2019.




POS-REGISTRO DE MEDICAMENTO (IFA)

Mudanca de IFA em fabricante de IFA aprovado

- Fabricante sem CADIFA: tabela 1c da CP 683/2019.

- Fabricante com CADIFA: tabela 1b da CP 683/2019.




CADIFA PARA FABRICANTE DE IFA APROVADO

Se meu fabricante conseguiu CADIFA, posso migrar?
- mudanca 1ce do Anexo Il da CP 683/20109.

Se meu fabricante quer CADIFA, posso migrar?

- Nao ha a previsao da norma, mas entende-se que se previsto sera proximo
ao que se pede na “mudanca 1lab do Anexo Il da CP 683/2019".




CP COMENTADA

Comentario Art. 94
Os requisitos técnicos desta CP sd se aplicam ao insumo farmacéutico ativo (IFA)
submetido no registro ou pds-registro (inclusdao ou substituicao de local de fabricacdao do IFA)

de produto enquadrado como medicamento novo, inovador, genérico ou similar apds a
vigéncia desta norma.




CP COMENTADA

Comentario Art. 22

Os requisitos técnicos desta Consulta Publica (CP) NAO SE APLICAM ao insumo
farmacéutico ativo (IFA) utilizado em produtos farmacéuticos notificados ou enquadrados
como produto bioldgico, fitoterapico ou produto tradicional fitoterapico, medicamento
especifico ou medicamento dinamizado, mesmo quando esses forem utilizados em
associacao com IFA sintético ou semissintético e submetidos no registro de produto
enquadrado como medicamento novo, inovador, genérico ou similar.



CP COMENTADA

Comentario Art. 42

A Agéncia esta trabalhando com a submissao eletrénica do DIFA pelo detentor do DIFA
pelo Datavisa, no mesmo formato que ja ocorre hoje para outras peticoes eletronicas. Assim,
sera possivel o acompanhamento do seu ciclo de vida (situacdao documental) no Portal da
Anvisa.

Os prazos estabelecidos pela Lei 13.411/2017 se aplicam aos processos de registro e
pos-registro de medicamento. A submissao antecipada e separada do DIFA nao implicara no
inicio da contagem do prazo, que s6 ocorrera no momento da submissao do registro e do
pos-registro do medicamento.



CP COMENTADA

Comentario Art. 42

A “necessidade de protecdao a propriedade intelectual do detentor do DIFA” aplica-se
aos casos em que ha restricdo de confidencialidade entre o detentor do DIFA e o
detentor/solicitante do registro do medicamento, ou seja, sempre que o médulo 3.2.S for
dividido em parte aberta e parte restrita.

A submissao “como parte integrante da peticao, quando nao houver necessidade de
protecdo a propriedade intelectual do detentor do DIFA” ocorre quando nao ha restricao de
confidencialidade entre o detentor do DIFA e o detentor/solicitante do registro do
medicamento. Por exemplo, nos casos em que o detentor/solicitante do registro do
medicamento e o detentor do DIFA sao a mesma empresa ou pertencam ao mesmo grupo.



CP COMENTADA

Comentario Art. 10

A Agéncia esta trabalhando com o envio das exigéncias ao detentor do DIFA pelo
Datavisa, no mesmo formato que ja ocorre hoje para outras peticoes. Da mesma forma,
ocorreria a submissao de um cumprimento de exigéncia eletronico.

Quanto ao encaminhamento das exigéncias da parte aberta também para o
detentor/solicitante do registro do medicamento, entendemos que fara parte da relacdo do
fabricante do IFA com o fabricante do medicamento. O seu encaminhamento podera ser
realizado pelo detentor do DIFA, a quem cabe definir quais as informacdes nao sao sigilosas e
que podem ser de conhecimento do detentor/solicitante do registro do medicamento.

O prazo para o cumprimento da exigéncia, segue a regra geral, preconizada pela RDC
204/2005, 120 (cento e vinte) dias, improrrogaveis, contados a partir da data da confirmacdo
de recebimento da exigéncia, a excecao do § 22 deste Art. 10.

Com relacao a reconsideracao da decisdao, a forma de sua solicitacdo, o seu
acompanhamento e os seus prazos seguem a regra geral, preconizada pela RDC 266/2019.



CP COMENTADA

Comentario Art. 11

A avaliacdo das boas praticas de fabricacao (BPF) disposta neste Capitulo e no inciso | do
Art. 99, serd de competéncia da drea de inspecdo da Agéncia (COINS — CP 688/2019 e CP
689/2019), o que ndo implica em dizer que a avaliacdo documental da COIFA n3do possa
subsidiar uma atividade de inspecao.




CP COMENTADA

Comentario ANEXO II

Informamos que as mudancas preconizadas neste Anexo so se aplicam aos IFAs com CADIFA.
Aguelas mudancas que alterarem o conteddo da CADIFA (Art. 82) acarretardao em uma nova
revisao da CADIFA e na necessidade de submissao de um pds-registro de medicamento.

Para os IFAs sem CADIFA (por exemplo, fabricantes de IFA aprovados antes da vigéncia desta

norma ou durante o seu periodo de transicao), serao aplicadas as mudancas previstas na
Tabela 1.c da CP 683/20109.



Desafios

- Sistema — envio de documentos para a Anvisa diretamente do fabricante do IFA (ja é
um problema e permanecera caso nao se apresente uma solugao tecnoldgica;

- Mudancga cultural (QP; comunica¢ao direta com o fabricante do IFA; estabelecimento

de responsabilidades de cada ator do processo (fabricante do IFA; detentor do
medicamento; Anvisa).

- Vigéncia da norma: de até 3 anos.




NOVO MARCO REGULATORIO DE IFA

Obrigado!

COIFA - Coordenagao de Registro de Insumos Farmacéuticos Ativos

https://www20.anvisa.gov.br/coifa/ - 57.735 acessos (27/06/2017-14/04/2019)
https://www?20.anvisa.gov.br/coifaeng/index.html — 26.075 acessos (01/08/2017 —17/04/2019)

*Recomenda-se que se utilize o navegador Google Chrome.


https://www20.anvisa.gov.br/coifa/
https://www20.anvisa.gov.br/coifaeng/index.html

Webinar com a Geréncia de Inspecao e Fiscalizacao de

Medicamentos e Insumos Farmacéuticos - GIMED
- discute o novo marco regulatdrio de insumos
webinar farmacéuticos ativos (IFAs).

seminarios virtuais

Realizagao:

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Coordenagao de Gestao da Transparéncia e Acesso a Informagao - CGTAI Coordenagao de Inspegao e Fiscalizagao de Insumos Farmacéuticos - Coins
Geréncia-Geral de Conhecimento, Inovag¢ao e Pesquisa - GGCIP Geréncia de Inspec¢ao e Fiscalizagao de Medicamentos e Insumos
Farmacéuticos - Gimed



Consulta Publica n2 688 de 12/08/2019
Critérios para certificacao de Boas Praticas de Fabricacao para
estabelecimentos internacionais fabricantes de insumos farmacéuticos ativos.

Consulta Publica n2 689 de 12/08/2019

Proposta de diretrizes de qualificacao de fornecedores relacionados ao
Regulamento Técnico de Boas Praticas de Distribuicao e Fracionamento de
Insumos Farmacéuticos, aprovado pela RDC 204/2006.
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Lista de IFAs sujeitos a certificacao de BPF

IN 3/2013
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Contexto

*Mais de 50% das
empresas fabricantes
de IFA deixaram de




CP 688/2019

Secao | Objetivo

Art. 12 Esta Resolucao dispde sobre os critérios para a concessao e renovacao do Certificado
de Boas Praticas de Fabricacao (CBPF) para estabelecimentos internacionais fabricantes de

Insumos Farmacéuticos Ativos (IFAs) obtidos por extracao vegetal, sintese quimica,
fermentacao classica ou semissintese.

Secao Il Abrangéncia

Art. 22 Esta Resolucao se aplica a concessao e renovacao da CBPF de IFA para
estabelecimentos fabricantes, que atendam aos critérios definidos por esta Resolucao
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CAPITULO Il DOCUMENTOS DE PETICIONAMENTO

Art. 42 Todos os processos de Certificacdo de Boas Praticas de Fabricacdo de que trata esta Resolucao devem
ser instruidos com os seguintes documentos:

| — formuldrio de peticao especifico para Certificacao de Boas Praticas de Fabricacao de IFA, devidamente
preenchido;

Il — comprovante de pagamento, ou de isencdo, da Taxa de Fiscalizacao de Vigilancia Sanitaria (TFVS),
mediante Guia de Recolhimento da Unido (GRU) especifica;

lIl — Certificado ou documento que comprove o cumprimento das Boas Praticas de Fabricacao vigente, emitido
pela autoridade sanitaria do pais onde esta instalado o estabelecimento produtor (caso o certificado nao
tenha sido emitido nos idiomas inglés, espanhol ou portugués, devera ser enviada uma copia do certificado
original e uma versao traduzida);

IV — arquivo mestre da planta (AMP) da empresa a ser inspecionada, contendo no minimo conter no minimo...

VI — dltimo Relatdrio(s) completo gerado de Revisdao da Qualidade do Produto para o(s) insumo(s)
farmacéutico(s) ativo(s) peticionado(s);
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CAPITULO Il DOCUMENTOS DE PETICIONAMENTO

VIl — lista de todas as inspecdes regulatdrias conduzidas no estabelecimento objeto da certificacdo nos ultimos 3 (trés)
anos, com indicacao do periodo de cada inspecao; nome da autoridade responsavel pela sua realizacao; conclusao e
detalhes de qualquer acao regulatoria decorrente;

VIl — lista de todos os insumos fabricados no estabelecimento objeto da certificacao, com indicacao daqueles que sao ou
serdao objeto de exportacao para o Brasil;

IX — declaracdao que indique em quais paises 0s insumos que sao ou serao objeto de exportacdao para o Brasil estao
regularizados;

X — copia do relatorio conclusivo de inspecao utilizado para comprovacao do cumprimento das boas praticas de fabricacao
perante a autoridade sanitaria do pais de origem;

XI — copia do relatério conclusivo de inspecao emitido por autoridade sanitaria de pais reconhecido pela Anvisa como
equivalente com relacao as medidas e controles aplicados para a comprovacao de boas praticas de fabricacao de IFA,
acompanhado de declaracao da empresa fabricante do IFA atestando que n3ao ha divergéncia na fabricacdao e controles
adotados para o IFA adquirido pela empresa solicitante da certificacao.

Paragrafo unico. O protocolo dos documentos deve atender as disposicdes da Resolucao da Diretoria Colegiada - RDC n°
25, de 16 de junho de 2011 e suas atualizacdes
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CAPITULO Il DOCUMENTOS DE PETICIONAMENTO

Art. 52 Fica facultado ao estabelecimento fabricante objeto da certificacdao enviar diretamente a Anvisa os

documentos de que tratam os incisos IV a Xl do art. 4°, desde que devidamente identificados e em aditamento
ao processo a que se relaciona.

Paragrafo unico. O prazo para o protocolo dos documentos de que trata o caput € de até 15 (quinze) dias apds
a data do protocolo da peticao de certificacao
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CAPITULO 11l CONCESSAO DOS CERTIFICADOS DE BOAS PRATICAS DE FABRICAGAO

Art. 6° A concessao da certificacdo de que trata esta Resolucdao dependera da verificacao do efetivo

cumprimento dos requisitos preconizados pelas normas vigentes de Boas Praticas de Fabricacao (BPF) de IFA,
por meio de uma das seguintes situacoes:

| — mediante avaliacao dos documentos listados nos itens | a XI do Art. 42 desta norma para empresas
inspecionadas por autoridade sanitaria de pais reconhecido pela Anvisa como equivalente com relacao as
medidas e controles aplicados para a comprovacao de BPF de IFA;

Il — mediante avaliacao dos documentos listados nos itens | a XI do Art. 42 desta norma e conducao de analise
de risco que fundamente a emissao do CBPF.

lll — mediante avaliacao de relatério de inspecao emitido pela Anvisa como consequéncia da realizacao de
inspecao in loco, motivada pela conducao de analise de risco ou pela auséncia de relatorio de inspecao nos
termos do Art. 42 desta Resolucao

Paragrafo unico. Os fabricantes de IFAs estéreis deverao cumprir adicionalmente o regulamento técnico de
BPF para medicamentos estéreis a partir da etapa de esterilizacao.
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CAPITULO 11l CONCESSAO DOS CERTIFICADOS DE BOAS PRATICAS DE FABRICAGAO

Art. 7° Para a concessao da certificacao pelo mecanismo previsto no inciso | do art. 62, os relatorios de
inspecao devem abranger o(s) IFA(s) objeto(s) do pedido de certificacdo e permitir que se conclua que o
estabelecimento cumpre as BPF.

§ 12 No caso de haver nao conformidades listadas nos relatorios de inspecao, devem ser apresentados planos
de acao analisados e julgados como satisfatorios pelo emissor do relatério ou a comprovacao do
encerramento das acdes corretivas.

§ 22 No caso de o relatério de inspecao nao abranger o(s) IFA(s) objeto(s) do pedido de certificacdo, a
concessao da certificacao seguira pelo mecanismo previsto no inciso |l do art. 69.

Art. 82 A concessao da certificacao pelo mecanismo previsto no inciso Il do art. 62 sera realizada por meio de
ferramenta de analise de risco, que considere o resultado da avaliacao dos documentos elencados no art. 4°, a
complexidade da unidade fabril, as tecnologias envolvidas e o risco intrinseco dos insumos.

Art. 92 A concessao ou renovacao da certificacao pelo mecanismo previsto no inciso lll do art. 62 sera
resultante da eliminacao das possibilidades previstas no inciso | e Il do referido artigo.
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Proposta de
RDC -
Impactos
Operacionais

29 empresas que nao tinham nenhum certificado,
nem da Anvisa, nem de agéncias reguladoras de
referéncia

Localizadas na india (16), China (12) e Crodcia (1)

Anvisa precisaria fazer cerca de 58 novas inspecoes
ano.

A Anvisa possui capacidade operacional de atender
a essas novas inspecoes
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CAPITULO IV DO PROGRAMA DE MONITORAMENTO

Art. 10 A Anvisa podera, a qualguer momento, realizar inspecao sanitaria de rotina ou de
investigacao de denuncia ou possivel irregularidade sobre qualquer IFA importado ou
fabricado no Brasil, independentemente do processo de Certificacao.

Paragrafo uUnico: Serao passiveis de inspecao os fabricantes que fornecam insumos
farmacéuticos ativos as empresas estabelecidas no Brasil, que importem estes insumos
ou importem os medicamentos que os contenham.

Art. 11 A certificacdao emitida com base em documentacao prevista nos incisos | e Il do
art. 62 nao isenta a empresa de receber a inspecao in loco pela Anvisa, a qualquer
tempo, mesmo durante a validade do Certificado de Boas Praticas de Fabricacao
concedido.

Art. 12 A recusa em receber a inspecao da Anvisa, ensejara a abertura de processo
administrativo sanitario, em desfavor da empresa importadora do IFA ou do
medicamento, podendo ser suspensa a importacao, comercializacao e uso, assim como,
ser determinado o recolhimento dos produtos envolvidos.




Regulamenta as diretrizes de qualificacao de
fornecedores relacionados ao Regulamento Técnico
de Boas Praticas de Distribuicao e Fracionamento
CP 689/2019 de Insumos Farmacéuticos, aprovado pela RDC n®

Proposta IN RDC 204, de 14 de novembro de 2006
204/2006

Mesmos requisitos que fabricante de
medicamentos (RDC 301/2019)




xQ% RDC 204/2006

7.2. Qualificacao de Fornecedores

7.2.1. A empresa deve implantar um sistema de qualificacao de fornecedores que contemple critérios para a
avaliacao de parametros de qualidade dos insumos farmacéuticos, materiais de embalagem e rotulagem.

7.2.2. O sistema de qualificacao de fornecedores deve contemplar:

a) Toda a cadeia dos insumos farmacéuticos, desde a fabricacao até a distribuicao;

b) Comprovacao de regularidade de funcionamento perante o drgao sanitario competente;
c) Comprovacao do cumprimento das Boas Praticas pelo 6rgao sanitario competente;

d) Critérios para qualificacdo, desqualificacdo, requalificacdo, definidos em procedimentos;

e) Niveis de qualificacao.
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Art. 22 A selecao, qualificacao, aprovacao e manutencao de fornecedores de matérias-primas, juntamente
com o seu processo de compra e aceitacao, devem ser documentados como parte do sistema de
gerenciamento da qualidade.

§ 12 O nivel de supervisao deve ser proporcional aos riscos apresentados pelos materiais individuais, levando-

se em conta a sua origem, o processo de fabricacao, a complexidade da cadeia de suprimento e a utilizacao
final do material no medicamento.

§ 22 A evidéncia da aprovacao de cada fornecedor/material deve estar disponivel.

§ 32 A equipe envolvida nessas atividades deve possuir um conhecimento atualizado sobre os fornecedores,
da cadeia de suprimento e dos riscos associados envolvidos.

§ 42 Sempre que possivel, as matérias-primas devem ser compradas diretamente do seu fabricante.

Art. 32 Os requisitos de qualidade estabelecidos para as matérias-primas devem ser discutidos e acordados
com os fornecedores.

Paragrafo unico. Aspectos apropriados da producao, teste e controle, incluindo os requisitos de manuseio,
rotulagem, embalagem e procedimentos de distribuicao, reclamacdes, recolhimento e reprovacao devem
estar documentados como parte de um acordo formal de qualidade ou especificacao.
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Art. 42 Para a aprovacao e manutencao de fornecedores de insumos farmacéuticos ativos os seguintes itens
Sa0 necessarios:

§ 12 A rastreabilidade da cadeia de suprimento deve ser estabelecida e os riscos associados devem ser
formalmente avaliados e verificados periodicamente, devendo ser tomadas medidas adequadas para reduzir
os riscos a qualidade do insumo farmacéutico ativo.

§ 22 Os registos da cadeia de suprimento e da rastreabilidade de cada insumo farmacéutico ativo, incluindo
seus materiais de partida, devem ser mantidos e estar plenamente disponiveis.

§ 32 Auditorias devem ser realizadas junto aos fabricantes e distribuidores de insumos farmacéuticos ativos a
fim de confirmar que estes estejam cumprindo com as boas praticas de fabricacao e os requisitos das boas
praticas de distribuicao.

§ 42 As auditorias de que trata o paragrafo anterior podem ser realizadas pela prépria empresa distribuidora
ou fracionadora ou por meio de uma entidade que atue em seu nome, nos termos de um contrato.

§ 52 As auditorias devem ter duracdao e escopo adequados para assegurar que seja feita uma avaliacao
completa e clara das BPF; deve-se dar atencao especial ao potencial de contaminacao cruzada de outros
materiais no local.
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Art. 42 Para a aprovacao e manutencao de fornecedores de insumos farmacéuticos ativos os seguintes itens
Sao necessarios:

(cont)

§ 62 O relatério deve refletir totalmente o que foi feito e visto na auditoria, sendo quaisquer deficiéncias
claramente identificadas e as acdes corretivas e preventivas necessarias implementadas.

§ 72 Auditorias subsequentes devem ser realizadas em intervalos definidos com base em um processo de
gerenciamento de riscos de qualidade, para garantir a manutencao dos padrdes e o uso continuo da cadeia de
suprimento aprovada.

Art. 52. Os excipientes e seus fornecedores devem ser controlados apropriadamente com base nos resultados
de uma avaliacao formal do risco de qualidade.

Art. 62. Excluem-se dessa normativa os lotes de insumos farmacéuticos distribuidos exclusivamente para a
industria farmacéutica.
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