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1. Relatorio



Trata-se da analise da proposta apresentada
pela Geréncia-Geral de Fiscalizacao e Inspecao Sanitaria (GGFIS)
para abertura de processo administrativo de regulacao e
publicacao de Consulta Publica, com vistas a estabelecer
diretrizes e requisitos, no ambito da Anvisa, para agestao de
risco sanitario e o monitoramento da conformidade de empresas,
a serem aplicados nas atividades de concessao ou renovacao do
Certificado de Boas Praticas de Fabricacao (CBPF) e do
Certificado de Boas Praticas de Distribuicao e/ou Armazenagem
(CBPDA) para estabelecimentos que realizam atividades
relacionadas aos insumos farmacéuticos ativos (IFA),
medicamentos, produtos de Cannabis para fins medicinais,
produtos bioldgicos e dispositivos médicos.

O processo se encontra devidamente instruido com o
Formulario de Abertura de Processo - FAP (SEl n2 3093796),
Relatério de Analise de Impacto Regulatério - AIR (SElI n®?
3094522), Minuta de Consulta Publica - CP (SElI n©3300247) e
Parecer recomendatdrio emitido pela Assessoria de Melhoria da
Qualidade Regulatéria - ASREG (SEI n2 3242414).

O tema nao estd inserido na Agenda Regulatoéria
vigente, enquadrando-se na hipétese prevista no inciso Il do art.
12 da Portaria n? 162, de 12 de marco de 2021, com redacao
dada pela Portaria n? 673, de 29 de maio de 2024, por se tratar
de situacao de "inviabilidade de aguardar a atualizacao anual de
que trata o art. 12-A ou a publicacao de nova Agenda”.

Destaca-se que a proposta é decorrente de AIR (SEI
n20687813), com relatdrio elaborado em 2019, que teve por
finalidade subsidiar a revisao da Resolucao RDC n? 57, de 17 de
novembro de 2009, e o programa de inspecdes em BPF em
estabelecimentos fabricantes de insumos farmacéuticos ativos
(IFA) internacionais por meio de avaliacao de risco.

Conforme disposto no referido relatério, as melhorias
almejadas para a regulacao dos IFA contidos nos medicamentos
deveriam abarcar nao somente os regramentos aplicaveis ao
registro sanitdrio desses produtos, como também os atos
normativos estabelecidos para a certificacao de seus
fabricantes.

Assim, o supracitado documento, além de promover a
revisao da Resolucao da Diretoria Colegiada - RDC n? 57,
de 2009, com a instituicao do Dossié de Insumo Farmacéutico
Ativo (DIFA) e da Carta de Adequacao de Dossié de Insumo
Farmacéutico Ativo (CADIFA) por meio da RDC n? 359, de 27 de



marco de 2020, também apresentou opcdes regulatorias com o
objetivo de promover as mudancas necessarias nos processos de
trabalho voltados a certificacao de boas praticas, de forma a
assegurar a sustentabilidade do processo, aliada ao olhar
sanitario, que se faz imprescindivel para a promocao da
seguranca no consumo de produtos sujeitos a vigilancia sanitaria.

Contudo, ressalta-se que as propostas apresentadas
no relatério de AIR supracitado nao foram enderecadas no
processo de revisao da RDC n? 39, de 2013, norma que
estabelecia os procedimentos administrativos para Certificacao
de Boas Praticas de Fabricacao, tampouco na revisao da RDC n®?
362, de 2020, que tratava especificamente da Certificacao de
IFA, razao pela qual a GGFIS apresenta a sugestao ora em
debate, a fim de sanar a lacuna regulatéria.

Nesse aspecto, vale acrescentar que, considerando
que os processos de CBPF e de Certificacao de Distribuicao e
Armazenamento CBPDA guardam consideravel semelhanca,
independentemente do produto a que se aplicam, a GGFIS
entendeu pela pertinéncia de estender a discussao aos demais
objetos de certificacao, nao se restringindo apenas aos insumos
farmacéuticos ativos (IFA).

Dito isso, ressalta-se que a medida busca ampliar a
transparéncia, permitindo ao setor a compreensao dos requisitos
aplicados ao processo de certificacao; a racionalizacao das
inspecdesin loco, sem comprometer a mitigacao do risco
sanitario; a reducao de filas de analise e, consequentemente, a
celeridade no agendamento de inspecdes, mediante o emprego
de critérios ja adotados internamente, de forma a permitir
celeridade aos processos decisorios relacionados a Certificacao
de empresas.

Conforme hipoteses previstas no art. 22, inciso Il
do Decreto n? 10.411, de 30 de junho de 2020, que regulamenta
a Anadlise de Impacto Regulatério (AIR), trata-se de proposta
regulatéria de baixo impacto, visto que nao acarretara no
aumento de despesa orcamentaria ou financeira. Pelo contrario, a
proposta busca a racionalizacao das inspecdespresenciais, o que
se faz imprescindivel, uma vez que nao ha previsao para
reposicao no quadro de servidores da Anvisa.

E, em sintese, o relatdrio.

2. Analise



As Resolucoes de Diretoria Colegiada - RDC n¢ 359,
de 27 de marco de 2020, e RDC n? 361, de 27 de marco de 2020,
aplicaveis as atividades de registro, e a RDC n? 362, de 27 de
marco de 2020, atribuivel as Boas Praticas de Fabricacao (BPF)
de IFA promoveram mudancas significativas no marco regulatério
aplicavel aos insumos farmacéuticos ativos no Brasil, elevando
significativamente a qualidade dos medicamentos e a
competitividade internacional das empresas brasileiras. Tais
efeitos decorreram, em grande parte, da modernizacao da
abordagem da Agéncia na analise técnica dos dossiés de insumo
farmacéutico ativo (DIFA), mediante harmonizacao as melhores
praticas regulatérias adotadas por autoridades reguladoras de
referéncia, com consequente desburocratizacao decorrente do
novo modelo.

Além disso, os normativos contribuiram para a
otimizacao da analise de dossiés de medicamentos submetidos
ao registro ou poés-registro, uma vez que foram eliminadas
possiveis avaliacbes de DIFA em duplicidade, o que também
colaborou para a padronizacao dos resultados de avaliacao.

A construcao dessas Resolucdes foi resultado de
extensa discussao, promovida por representantes da Geréncia-
Geral de Medicamentos (GGMED) e da Geréncia-Geral de
Fiscalizacao e Inspecao Sanitaria (GGFIS), e contou com a
contribuicao de representantes de empresas farmoquimicas, e de
fabricantes e importadoras de insumos farmacéuticos e de
medicamentos.

Os debates e suas conclusdes estao descritos no
relatério de AIR que subsidiou a publicacao dos atos normativos.
Embora o foco do trabalho fosse, conforme ja dito, a revisao do
arcabouco regulatério voltado a regularizacao dos insumos
farmacéuticos ativos contemplados nos medicamentos sujeitos
ao registro, restou evidente que a seguranca dos produtos nao
poderia estar apartada dos aspectos relacionados as boas
praticas de fabricacao, aplicaveis para sua obtencao.

Por essa razao, a RDC n? 359/2020 estabeleceu em
seu art. 69 que a comprovacao de atendimento as boas praticas
de fabricacao (BPF), por parte das empresas responsaveis pela
obtencao do insumo objeto de avaliacao, seria fator
condicionante para a emissao da Carta de Adequacao de Insumo
Farmacéutico Ativo (CADIFA), instrumento administrativo que
atesta a adequacao do dossié de insumo farmacéutico ativo
(DIFA).



Ato continuo, o mencionado relatério de AIR trouxe a
baila a necessidade de aplicacao de medidas nos processos
de certificacao de BPF, apontando a necessidade de priorizar as
acoes de monitoramento, baseando-se na identificacao do risco
associado, mediante gestao de risco, a fim de permitir a
sustentabilidade dos processos de trabalho.

Oportunamente, o AIR apresentou sugestbes para
tratativas dos pedidos para certificacao de fabricantes de IFA,
sugerindo, dentre as possibilidades: (i) a emissao de CBPF
apenas para a primeira empresa a submeter o dossié de IFA
relacionado a determinado insumo, para fins de CADIFA,
podendo as demais empresas fazerem uso desse mesmo
Certificado em seus pedidos de registro de medicamentos; (ii) a
concessao de CBPF exclusivamente por meio de inspecao
presencial as fabricantes; ou (iii) a concessao de CBPF para todos
os fabricantes de IFA, com inspecao baseada em avaliacao de
risco ou mediante avaliacao de autoridades reguladoras
equivalentes.

As duas primeiras opcoes foram refutadas, estando as
motivacdes devidamente descritas no relatério. Em sintese, na
opcao (i) considerou-se que o pagamento de taxa apenas pela
primeira empresa a peticionar a Certificacao para a fabricante de
determinado IFA representaria uma distorcao no mercado, na
qual o primeiro solicitante arcaria com a taxa e a carga
regulatéria, enquanto os préximos solicitantes se beneficiariam
do CBPF, sem custo. No que tange a realizacao de inspecao para
todos os pedidos de Certificacao (opcao ii), considerou-se que o
volume de pedidos acarretaria em passivo sem precedentes.

De outro modo, considerou-se a terceira opc¢ao, que
sugere o aproveitamento das informacbdes emitidas pelas
Autoridade Reguladora Estrangeira Equivalente (AREE) e a
aplicacao de gestao de risco, adequada ao propodsito, visto que
eivada de racionalidade e isonomia, bem como alinhada as
melhores praticas de reconhecimento regulatério adotadas pela
Agéncia, nos termos da RDC n? 741, de 10 de agosto de 2022,
que trata dos critérios gerais para a admissibilidade de analise
realizada por AREE, por meio de procedimento otimizado de
analise.

Embora demonstrada a necessidade de aplicar os
conceitos de gestao de risco para fins certificacao, a iniciativa
nao foi contemplada nas discussdes regulatérias realizadas
durante a revisao da RDC n? 39, de 14 de agosto de 2013, que



resultou na publicacao da RDC n?2497 de 20 de maio de 2021,
que trata dos procedimentos para concessao da CBPF e CBPDA,
de modo geral (SEI n2 25351.909215/2020-91).

Tampouco considerou-se a proposicao de atuacao
com gestao de risco na revisao da normativa que trata dos
critérios para certificacao de IFA, qual seja, RDC n2 362, de 2020.

Nessa esteira, seguem o0s seguintes trechos extraidos
do Voto n?2 83/2018/SEI/DIREG/ANVISA (SEI n2 0407825),
relatado para fins de abertura do processo regulatério
para publicacao da RDC n® 362, de 27 de marco de 2020 :

(...) nas duas minutas propostas de Revisao da RDC n°57,
de 17 de novembro de 2009 (processo SEl
n°25351.106243/2015-82), consta o Art. 12, que
menciona que o Dossié de Insumo Farmacéutico Ativo
(DIFA), que é o conjunto de documentos administrativos
e técnicos do IFA, que esteja associado a fabricantes que
estejam classificados como de alto risco somente terao a
Carta de Adequacao de Dossié de Insumo Farmacéutico
Ativo (CADIFA) emitida ou mudanca aprovada apéds
inspecao de boas praticas de fabricacao realizada pela
Anvisa, com resultado satisfatério. A proposta
estabelece que a avaliacao de risco sera realizada
conforme critérios estabelecidos na proposta de
Resolucao que esta sendo elaborada de
competéncia da GGFIS.

Ao avaliar as duas propostas observa-se que, caso
publicadas com os textos propostos, podera ocorrer um
descompasso entre os processos de trabalho do
registro e da inspecao. Se os programas de inspecao
serao realizados por meio de ciclos de até 24 (vinte e
quatro) meses, nos casos de fabricantes classificados
como de alto risco, 0s prazos para a aprovacao dos
insumos pela Anvisa serao retardados e extrapolarao em
muito aqueles estabelecidos pelo Art. 12 § 3° da Lei
n°6.360, de 1976 com as alteracbes realizadas pela Lei
n°13.411, de 2017. (grifo nosso)

Os efeitos anunciados no relatério de AIR em tela,
reforcados nos trechos do voto supra mencionado, nao
demoraram a ser evidenciados. Logo, a Geréncia de Inspecao e
Fiscalizacao  Sanitaria de Medicamentos e Insumos
Farmacéuticos (GIMED/GGFIS) passou a contar com
um consideravel aumento de volume de trabalho, de dificil
gerenciamento, resultante da elevacao do niumero de peticoes
para CPBF de IFA, a exemplo do vivenciado em tempos pretéritos
para os processos de certificacao de dispositivos médicos, que



chegou a superar 1 mil peticdes de certificacdes iniciais, que
aguardavam a realizacao de inspecdes para que pudessem ser
concluidas.

Dito isso, a fim de destacar a importancia das licbes
aprendidas com os desafios ja enfrentados pela Agéncia e as
experiéncias regulatérias decorrentes, importa recordar o
contexto da edicao da RDC n?2 183, de 17 de outubro de 2017,
que trata dos procedimentos para a concessao da CBPF para
estabelecimentos fabricantes de produtos para a salde ou
dispositivos médicos. A iniciativa foi motivada pela incapacidade
operacional da Agéncia de realizar inspecbes em empresas
fabricantes de dispositivos médicos localizadas em outros paises
em tempo adequado, que nagquele momento, ultrapassava o
prazo de dois anos e meio, apesar das diversas medidas que ja
haviam sido adotadas pela GGFIS visando a reducao desse
prazo.

A RDC n9 183/2017 trouxe a possibilidade de
concessao de CBPF de dispositivos médicos por meio da analise
documental de relatérios de inspecdes realizadas por Autoridade
Reguladora Estrangeira Equivalente (AREE), com a diminuicao do
numero de inspecdes internacionais realizadas pela Anvisa e o
aumento do numero de certificados publicados, garantindo,
assim, maior celeridade ao processo de certificacao, utilizando-se
de informacdes de Autoridades de referéncia em nivel global.

Tal acao permitiu a racionalizacao dos recursos da
Agéncia e a retomada de atividades, com destaque para as acoes
de fiscalizacao. Posteriormente, foram verificadas oportunidades
de melhoria a norma, que resultaram na RDC n? 687, de 13 de
maio de 2022, que trouxe simplificacdao a documentacao exigida
para peticao de CBPF.

Atualmente, 60% das certificacbes de BPF de
dispositivos médicos sao concedidas utilizando o Programa de
Auditoria Unica em Produtos para a Salde (MDSAP), enquanto
40% sao submetidas a analise de risco, que pode indicar ou nao a
realizacao de inspecao presencial. Ainda assim, a capacidade de
realizacao de inspecdes pela GGFIS nem sempre é suficiente
para atender o alto volume de solicitacbes de certificacao de
dispositivos médicos.

No que se refere a CBPF de IFA, conforme registrado
na Nota Técnica n® 373/2024/SEI/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA
(SEI n23275771), emitida em outubro de 2024, é possivel
observar o aumento de peticdes internacionais entre 2020 e



2024, destacando-se que, enquanto em 2020 foram protocoladas
176 (cento e setenta e seis) peticoes, no ano de 2021 observou-
se a entrada de 406 (quatrocentos e seis) peticoes,
representando um aumento de 130%. Esse aumento de peticoes
também foi observado nos anos subsequentes, sendo 573
(quinhentos e setenta e trés) em 2022; 670 (seiscentos e
setenta) em 2023 e 645 (seiscentos e quarenta e cinco) até 31
de outubro de 2024, conforme visualizado na figura a seqguir:
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Em novembro desse ano, a Coordenacao de Inspecao
e Fiscalizacao Sanitdria de Insumos Farmacéuticos (COINS),
responsavel pelas atividades de Certificacao de BPF de IFA,
contava com 398 (trezentas e noventa e oito) peticbes em
situacao nao finalizada. Dessas, 222 (duzentos e vinte e duas) se
encontravam "aguardando inspecao", sendo que 101 (cento e
uma) foram protocoladas ha mais de 01 (um) ano, portanto, com
prazo de resposta acima do previsto no regramento aplicavel.
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Atualmente, a COINS conta com 20 (vinte) servidores
em exercicio, com capacidade de realizar 12 (doze) inspecodes
por més. Considerando-se o passivo de 222 (duzentos e vinte e
duas) peticoes e a forca de trabalho atual, seriam necessarios
aproximadamente 19 (dezenove) meses para sua conclusao, isso
sem mencionar as demais atividades que devem ser realizadas
pela area, em especial, as acoes de fiscalizacao. Reitera-se que os
prazos para CBPF de IFA afetam diretamente os tempos para
emissao de CADIFA e, consequentemente, 0s prazos para
concessao de registro e pés-registro de medicamentos.

E fato que, conforme descrito no Formuldrio de
Abertura de Processo de Regulacao (SElI n2 3093796), a Instrucao



Normativa - IN n°® 292, de 2 de maio de 2024, que estabelece
critérios e procedimentos especificos para definicao das
Autoridades Reguladoras Estrangeiras Equivalentes (AREE) e
o procedimento otimizado de andlise para fins de CBPF, ampliou
a possibilidade de aceitacao de relatéorios emitidos por tais
Autoridades.

Ha que se ponderar, todavia, que a possibilidade de
aplicacao de critérios de risco para IFA e medicamentos, de
forma combinada, nao estd explicita em qualquer normativa da
Agéncia, a nao ser em procedimentos operacionais.

Desse modo, a GGFIS propde a abertura de processo
regulatério e a edicao de consulta publica (CP), a fim de discutir
a implementacao de ferramentas de gestao de risco para analise
de pedidos de certificacao de boas praticas de fabricacao (CBPF)
e de boas praticas de distribuicao e armazenamento (CBPDA).

De acordo com a Minuta apensa ao processo (SEI
n? 3300247), a proposta sugere requisitos de gestao de risco que
vao além dos que ja estao previstos nas matrizes de risco
sanitario empregadas nas analises das peticdes, incluindo, por
exemplo, requisitos que permitem a verificacao do contexto
sanitario no qual os produtos a serem ofertados estao inseridos,
gque considera desde critérios para sua obtencao até sua
distribuicao para acesso a populacao. Nesse contexto, sao
sugeridos requisitos como as classes de risco dos produtos, de
acordo com sua categorizacao; condicdes exigidas para
armazenamento e transporte; contexto epidemioldgico e
sanitario internacional e impacto para a salde decorrente de
possivel descontinuacao dos produtos relacionados as peticoes
de certificacao.

A Minuta de CP sugere, ainda, que seja realizada
avaliacao das informacdes de conformidade (ou compliance) das
empresas, disponibilizadas nos relatérios de inspecao emitidos
pelas Autoridades Sanitarias locais que compdem o Sistema
Nacional de Vigilancia Sanitaria (SNVS), pelas Autoridades
Reguladoras Estrangeira consideradas Equivalentes (AREE),
conforme Instrucao Normativa n? 292/2024, ou nos relatérios de
inspecao emitidos no ambito de programas reconhecidos pela
Anvisa, como o MDSAP. Essas informacdes devem ser
complementadas com o histérico de cumprimento das BPF e
BPDA por parte dos estabelecimentos que pleiteiam a
certificacao.

Nao obstante, a propostasugere que sejam



consideradas as informacdes geridas e monitoradas por outras
atividades de vigilancia sanitaria, tao essenciais quando as acoes
de inspecao, com énfase ao monitoramento pdés-mercado,
incluindo-se os resultados de analises laboratoriais fiscais ou de
controle de produtos.

Sob tal perspectiva, importa destacar as demais
frentes de trabalho que se encontram em curso na Agéncia, com
objetivo de fortalecer as acdes de monitoramento pés-mercado,
citando-se o0 projeto denominado "Exclusao de Produtos
Irrequlares da interNET" (EPINET) e as acbes para remodelagem e
simplificacao dos processos de fiscalizacao, com foco na
agilidade e previsibilidade no rito dos processos administrativos
sanitarios sancionatérios (PAS), além dos programas de analise
fiscal coordenados pela Geréncia de Laboratérios de Saude
Publica (GELAS).

Ratifico que os critérios elencados para gestao de
risco, em sua maioria, ja se aplicam aos procedimentos internos
de certificacao, tanto de medicamentos quanto de dispositivos
médicos, citando-se como exemplo as peticdes de certificacao de
embalagem primaria e secundaria de medicamentos, para o0s
quais a decisao é emitida sem que haja a necessidade de
agendamento de inspecao. Portanto, o que se pretende com o
novo regramento é sistematizar os processos de trabalho,
harmoniza-los entre as unidades da GGFIS e, especialmente, dar
transparéncia aos critérios de risco utilizados na analise das
peticoes.

Ademais, nota-se que a proposta busca, conforme
dispositivos da Minuta de RDC a ser submetida a Consulta
Pdblica, a efetiva aproximacao com os critérios das
AREE participantes de féruns e programas internacionais dos
guais a Anvisa € membro, tais como o Pharmaceutical Inspection
Co-operation Scheme (PIC/S) e International Conference on
Harmonisation of Technical Requirements for Registration of
Pharmaceuticals for Human Use (ICH), dedicados a harmonizacao
de requisitos aplicaveis aos medicamentos, além do Medical
Device Single Audit (MDSAP) e International Medical Device
Regulators  Forum (IMDRF), destinados a harmonizacao de
critérios para regularizacao de dispositivos médicos.

A proposta também racionaliza o0s recursos
envolvidos nos processos de concessao ou renovacao de CBPF ou
CBPDA a partir da analise de risco, quando nao for o caso de
analise de relatério de inspecao equivalente, sem afastar a



atuacao tecnicamente justificada ou em caso de irregularidades,
sendo, no ultimo caso, sujeito a instauracao de procedimento de
investigacao (art. 69).

Além disso, destaca-se que a GGFIS sugere que os
termos da RDC sejam aplicaveis aos pedidos de concessao ou
renovacao do Certificado de BPF e BPDA protocolados antes da
entrada em vigor da Resolucao, cuja decisao nao tenha sido
publicada no Diario Oficial da Uniao (art. 99).

Importa destacar que a Minuta nao traz obrigacdes,
apenas propde a adocao de ferramentas de gestao de risco, que
deverao ser construidas mediante debate técnico a ser
oportunizado durante o periodo de Consulta Publica.

Dito isso, reitero o entendimento consolidado de que
a inspecao sanitaria é ferramenta fundamental que deve ser
utilizada de maneira estratégica para a verificacao do
cumprimento das normas de BPF, e que deve ser balizada,
notadamente, por critérios de risco.

Nesse sentido, ratifico que a possibilidade de
desenvolver uma nova metodologia de trabalho no processo de
analise de pedidos de concessao e de renovacao de certificados
de BPF ou BPDA que estabeleca a avaliacao de risco prévia a
selecao e priorizacao das inspecbes a serem realizadas,
promovera a racionalizacao das inspecdesin loco, sem
comprometer a mitigacao do risco sanitario. Além disso, a
medida fornecera elementos para que as areas realizem o
processo de tomada de decisao com mais eficiéncia, levando,
assim, a reducao dos prazos atualmente observados para
emissao de CBPF, e, consequentemente, tem o condao de
promover o acesso a hovas tecnologias de forma mais célere.

3. Voto

Em face do exposto, considerando que a proposta em
discussao visa a atuacao efetiva sobre os riscos sanitarios mais
relevantes, voto pela aprovacao das propostas de abertura de
processo regulatdrio e de realizacao de Consulta Publica, pelo
periodo de 60 dias, para a coleta de subsidios com vistas a
estabelecer critérios gestao de risco sanitario e o monitoramento
da conformidade de empresas, para fins de aplicacao aos pedidos
de concessao ou de renovacao do Certificado de Boas Praticas de
Fabricacdao e do Certificado de Boas Praticas de Distribuicao e/ou
Armazenagem para estabelecimentos fabricantes de insumos
farmacéuticos ativos (IFAs), medicamentos, produtos de



Cannabis para fins medicinais, produtos bioldégicos e produtos
para a saude/dispositivos médicos.

E este 0 VOTO que coloco em discussio e deliberacio
da Diretoria Colegiada.

Romison Rodrigues Mota
Diretor
Quarta Diretoria da Anvisa

Documento assinado eletronicamente por Romison

Rodrigues Mota, Diretor, em 19/12/2024, as 19:23,
JEII j conforme horério oficial de Brasilia, com fundamento no § 3°

do art. 42 do Decreto n? 10.543, de 13 de novembro de 2020
http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ ato2019-
2022/2020/decreto/D10543.htm.

assinatura L
eletrénica

Referéncia: Processo n® .
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