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Insumo Farmacéutico ativo (IFA):

1. Celltrion, Inc (Plant I), localizada no endereco 23, Academy-ro, Yeonsu-gu, Incheon, 22014,
Coreia do Sul.

Plant Il — néo incluida nessa andlise para IFA.

Produto Acabado - Medicamento:
1. Celltrion, Inc. (Plant Il) - 20, Academy-ro 51 Beon-gil, Yeonsu-gu, Incheon, 22014, Coreia do

Sul

2. Celltrion Pharm, Inc. - 82, 2 Sandan-ro, Ochang-eup, Cheongwon-gu, Cheongjusi, 28117,
Coreia do Sul

3. Samsung Biologics Co. Ltd. - 300, Songdo bio-daero, Yeonsu-gu, Incheon, 21987, Coreia do
Sul
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EMPRESA
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ETAPA FABRIL

DOCUMENTAGCAO DE SUPORTE PARA
AVALIACAO E DECISAO

CELLTRION, Inc., Plant 1
23, Academy-ro 51
Beon-gil, Yeonsu-gu,
Incheon, 22014,
Republic of Korea

Fabricacao do IFA - CT-P59

Relatorio de Inspe¢ao da autoridade
coreana (MFDS — PIC/S) de 01/2021 para

IFA regdanvimabe;

Inspecdo USFDA em 10/2019 para IFAs

bioldgicos;

VALIDAGCAO DE PROCESSO: CTD Section

3.2.5.2.5
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ETAPA FABRIL

DOCUMENTACAO DE SUPORTE PARA
DECISAO

CELLTRION, Inc., Plant 2
(A.0975) 20, Academy-ro
51 Beon-gil, Yeonsu-gu,
Incheon, 22014,
Republic of Korea

Fabricacao do produto

acabado - CT-P59

(incluindo rotulagem e

embalagem secundaria)

Inspecao Anvisa em 08/04/2016;

CBPF RE 3.433 para monoclonais
(09/12/2019);

CBPF RE 3430 para produtos estéreis
(09/12/2019)

VALIDACAO DE PROCESSO: CTD Section
3.2.P.3.5

FILTRAGAO ESTERILIZANTE: CTD Section

3.2.P.3.5
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DOCUMENTACAO DE SUPORTE PARA
DECISAO

EMPRESA ETAPA FABRIL

Inspecdo Anvisa 22/02/2019;
CBPF RE n2 1917 (17/05/2021);
Samsung Biologics Co. Ltd.
(A.1327) 300, Songdo
biodaero, Yeonsu-gu, Incheon,
21987, Republic of Korea

Fabricagao do CBPF MFDS 2021-D1-1066 (26/04/2021);

produto acabado | |, hacio bE PROCESSO: CTD Section
(CT-P59) 3.2.P.3.5

FILTRAGAO ESTERILIZANTE: CTD Section
3.2.P.3.5

'; ANVISA

a Nacional de Vigilancia Sanitaria

=
-



EMPRESA

CELLTRION Pharm, Inc.
(A.1425) 82, 2 Sandan-ro,
Ochang-eup, Cheongwon-gu,
Cheongju-si,
Chungcheongbuk-do, 28117,
Republic of Korea
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ETAPA FABRIL

Embalagem
secundaria
(rotulagem e
embalagem)

DOCUMENTACAO DE SUPORTE PARA

DECISAO

Inspecao Autoridade Inglesa
(MHRA -PIC/S);

CBPF Anvisa RE no 1.940 (15/06/2020);
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Avaliacao da Documentacao

* Avaliacdo do item XIV conforme o Guia n? 42/2020, considerando que o Guia n®
49/2021 ainda ndo estava vigente na data do protocolo:

Item XIV - Lista contendo todos os locais onde a vacina estd ou serd fabricada, e as sequintes
documentacoes relacionadas as Boas Praticas de FabricagGo (BPF) do(s) local(is) de
fabricacdo:

a) Arquivo Mestre de Planta (AMP) ou Site Master File (SMP);

b) Relatorio de inspec¢do emitido por autoridade participante do PIC/S;

c) Validagéo de processo;

d) Gerenciamento de risco com relacdo a contaminacdo cruzada decorrente da inclusGo do
produto na linha.

:= ANVISA

ia Nacional de Vigilancia Sanitdria

1




CORONAVIRUS  COVID-19 « VACINA

Avaliacao da Documentacao

e Celltrion, Inc (Plant I) fabricante do IFA apresentou os documentos A, B e D.

v' Avaliados os controles em processo com perfil de qualidade-alvo do produto
adequadamente descrito; atributos criticos da qualidade (CQAs) adequadamente
identificados e justificados; parametro criticos de processo (CPPs) definidos e
justificados e estratégia de controle adequada.

v Validacdo de processo do IFA demonstrando consisténcia e reprodutibilidade em
escala comercial. (avaliacdao de tempo de uso das resinas e da eliminacao viral e de
impurezas em escala reduzida — sera confirmado em escala industrial)

v Avaliada politica geral de gerenciamento do risco de contaminac3o cruzada.
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Avaliacao da Documentacao

e Celltrion, Inc. (Plant Il) e Samsung Biologics Co. Ltd. (medicamento):

v

Apenas o item C foi apresentado, no entanto, a documentacgao referente aos itens A
e B constavam na peticao de certificacao e bancos de dados da Anvisa.
Gerenciamento de risco e analise de risco com 8 produtos no escopo, a validacao de
limpeza contempla 4 produtos, excluindo o regdanvimabe (Celltrion Plant II).
Avaliacdao da introducao do produto na linha DP1 disparou a necessidade de nova
validacao de limpeza (Samsung).

Celltrion Inc Pharm: menor risco, apenas embalagem secundaria
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Avaliacao da Documentacao

e Celltrion, Inc. (Plant 1lI), Samsung Biologics Co. Ltd. e Celltrion Pharm, Inc
(medicamento):
v' CPPs e CQAs adequadamente definidos;
v" A validacdo foi realizada com 3 lotes consecutivos de escala comercial em cada

empresa fabricante demonstrando que o processo é robusto e consistente.

alin
g P
iZ

VISA

J -

nal de Vigilancia Sanitaria



CORONAVIRUS  COVID-19 « VACINA

Conclusao:

Considerando a documentacdo apresentada no presente expediente n2 1823799/21-1, em
conjunto com as certificacdes concedidas pela Anvisa ou parceiros PIC/S para as plantas
envolvidas, é parecer desta GGFIS que as informacdes prestadas sugerem um cumprimento
aceitavel das BPF para justificar o uso emergencial do medicamento Regkirona® (regdanvimabe)
sob compromisso de complementacao de documentacao referente ao item XIV d do Guia n?

42/2021, no atual cendrio pandémico e de calamidade em saude publica.

alin
g P
iZ

VISA

nal de Vigilancia Sanitaria

J -



CORONAVIRUS  COVID-19 « VACINA

Complementacao

Fortalecimento da avaliacao, anadlise de risco e implementacao de estratégias de mitigacao
qguanto a prevenc¢ao da contaminag¢ao cruzada entre regdanvimabe e outros produtos fabricados
nas empresas envolvidas (Celltrion plantas | e Il, Samsung Biologics Co. Ltd). Incluindo,
minimamente, a avaliacdao de regdanvimabe como eventual novo pior caso frente aos
procedimentos de limpeza, em funcao de seus dados toxicologicos e de solubilidade, bem como a
possivel necessidade por revalidacao de limpeza; eventuais estratégias de producao em
campanha, uso de partes de contato dedicadas ou de uso Unico.
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Observacao Final

A possivel inclusdao de outras plantas na cadeia fabril devera ser objeto de novo pedido de uso
emergencial, especificamente para o site/etapas incluidas, tal como uma fabricacdo alternativa do

IFA bioldgico na Celltrion, Inc. plant II.

VISA

nal de Vigilancia Sanitdria

J L
alin
§>



