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Consulta Pablican® 1053, de 31 de agosto de 2021
D.O.U de 8/09/2021

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no uso das atribui¢cdes
qgue lhe confere o art. 15, Ill e 1V, aliado ao art. 7°, Ill e IV da Lei n® 9.782, de 26 de janeiro de
1999, e ao art. 53, Ill, 88 1° e 3° do Regimento Interno aprovado pela Resolucdo de Diretoria
Colegiada — RDC n° 255, de 10 de dezembro de 2018, resolve submeter a consulta publica, para
comentarios e sugestbes do publico em geral, proposta de ato normativo, conforme deliberado
em reunido realizada em 30 de agosto de 2021, e eu, Diretor-Presidente, determino a sua
publicacéo.

Art. 1° Fica estabelecido o prazo de 45 (quarenta e cinco) dias para envio de comentérios
e sugestdes ao texto da proposta de Resolugdo que Institui o Piloto de Implementacdo do
Protocolo de Gerenciamento de Mudancas Pds-registro (PGMP) de medicamentos com
principios ativos sintéticos e semissintéticos, conforme Anexo.

Paragrafo Unico. O prazo de que trata este artigo tera inicio 7 (sete) dias apos a data de
publicacdo desta Consulta Pablica no Diério Oficial da Unié&o.

Art. 2° A proposta de ato normativo estara disponivel na integra no portal da Anvisa na
internet e as sugestdes deverdo ser enviadas eletronicamente por meio do preenchimento de
formulario especifico, disponivel no
endereco: https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/157277?lang=pt-BR.

81° As contribuicdes recebidas sdo consideradas publicas e estardo disponiveis a
qualquer interessado por meio de ferramentas contidas no formulério eletrénico, no menu
“resultado”, inclusive durante o processo de consulta.

§2° Ao término do preenchimento do formulério eletrdnico serd disponibilizado ao
interessado numero de protocolo do registro de sua participacao, sendo dispensado o envio
postal ou protocolo presencial de documentos em meio fisico junto & Agéncia.

83° Em caso de limitagdo de acesso do cidadao a recursos informatizados sera permitido
0 envio e recebimento de sugestbes por escrito, em meio fisico, durante o prazo de consulta,
para o seguinte endereco: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/GQMED, SIA trecho 5, Area
Especial 57, Brasilia-DF, CEP 71.205-050.

84° Excepcionalmente, contribui¢cdes internacionais poderdo ser encaminhadas em meio
fisico, para o seguinte endereco: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/Assessoria de
Assuntos Internacionais — AINTE, SIA trecho 5, Area Especial 57, Brasilia-DF, CEP 71.205-050.

Art. 3° Findo o prazo estipulado no art. 1°, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
promovera a andlise das contribuicdes e, ao final, publicard o resultado da consulta publica no
portal da Agéncia.

Paragrafo Unico. A Agéncia poder4, conforme necessidade e razdes de conveniéncia e
oportunidade, articular-se com érgéos e entidades envolvidos com o assunto, bem como aqueles
gue tenham manifestado interesse na matéria, para subsidiar posteriores discussdes técnicas e
a deliberacéo final da Diretoria Colegiada.

ANTONIO BARRA TORRES
Diretor-Presidente
ANEXO



PROPOSTA EM CONSULTA PUBLICA

Processo n°: 25351.913136/2021-65

Assunto: Proposta de Resolucdo que institui o Piloto de Implementacdo do Protocolo de
Gerenciamento de Mudangas Pés-registro (PGMP) de medicamentos com principios ativos
sintéticos e semissintéticos.

Agenda Regulatéria 2021-2023: 7.25 - Registro e pés registro de medicamentos sintéticos e
semissintéticos (genéricos, similares e novos)

Area responsavel: GQMED/GGMED

Diretor Relator: Rémison Rodrigues Mota

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

RESOLUCAO DE DIRETORIA COLEGIADA - RDC N° [N°], DE [DIA] DE [MES POR
EXTENSO] DE [ANO]

Institui o Piloto de Implementacdo do
Protocolo de Gerenciamento de Mudancas
Pos-registro (PGMP) de medicamentos com
principios ativos sintéticos e semissintéticos

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no uso da atribuicdo
que lhe confere o art. 15, Il e 1V, aliado ao art. 7°, 1, e IV, da Lei n°® 9.782, de 26 de janeiro de
1999, e ao art. 53, V, 88 1° e 3° do Regimento Interno aprovado pela Resolu¢éo da Diretoria
Colegiada — RDC n° 255, de 10 de dezembro de 2018, resolve adotar a seguinte Resolucéo da
Diretoria Colegiada, conforme deliberado em reunido realizada em XX de XX de 201..., e eu,
Diretor-Presidente, determino a sua publicacéo.

Art.1° Fica aprovado o Piloto de Implementacdo do Protocolo de Gerenciamento de
Mudancas Poés-registro (PGMP) de medicamentos com principios ativos sintéticos e
semissintéticos, nos termos do item 4 do guideline ICH Q12 - Post-approval Change
Management Protocol (PACMP).

Art.2° Ficam adotadas, para realizacdo deste Projeto Piloto, todas as definicbes e
recomendagbes do guideline ICH Q12 “Technical And Regulatory Considerations For
Pharmaceutical Product Lifecycle Management”.

Art.3° Para fins desta Resolugdo, aplicam-se as seguintes defini¢des:

| - Protocolo de Gerenciamento de Mudancas Pds-registro: ferramenta regulatoria
proposta pela detentora do registro e avaliada pela ANVISA com o objetivo de dar previsibilidade
sobre as provas necessarias e ao tipo de peticionamento para futuras mudancas pés-registro de
medicamentos com principios ativos sintéticos e semissintéticos;

Il - Reducéo de grau de risco de mudanca pos-registro: decisdo administrativa da Agéncia
limitada a determinado(s) tipo(s) de mudancas pés-registro previstas na Resolu¢do RDC 73/2016
e também a uma determinada lista de produtos, que permite a reclassificacdo de mudancas que
aguardam analise para de implementagéo imediata, mediante apresentacdo e anuéncia prévia
de protocolo de mudancas pés-registro.

Art.4° O PGMP pode ser apresentado das seguintes formas:

| - Como peticdo secundaria, em processo de registro ja concedido ou ndo, se aplicando
a uma mesma mudanca pés-registro que serd realizada varias vezes no mesmo produto;

Il - Como peticdo primaria, se aplicando a uma mesma mudanc¢a que sera realizada em
varios produtos.



Art.5° A aplicagédo de um procedimento de PGMP normalmente envolve as duas etapas a
seguir:

| - Passo 1: Apresentacdo de um protocolo escrito que descreve a(s) mudanca(s)
proposta(s), sua(s) justificativa(s), atividades de gerenciamento de risco, estudos propostos e
critérios de aceitacdo para avaliar o impacto da(s) mudanca(s), outras condi¢cdes a serem
atendidas (por exemplo, confirmacdo de que ndo ha alteracdo na especificacdo aprovada), a
categoria de peticionamento proposta para a(s) alteracéo(des) e qualquer outra informacao de
suporte.

Il - Passo 2: Os testes e estudos descritos no protocolo sdo realizados, e se os resultados
/ dados gerados atenderem aos critérios de aceitacao do protocolo e quaisquer outras condicdes
forem atendidas, o detentor do registro submete essas informacdes a ANVISA de acordo com a
categoria de peticionamento prevista no protocolo aprovado, e dependendo da categoria a
aprovacgdo da ANVISA pode ou ndo ser exigida antes da implementagdo da mudanca.

Art.6° As mudancas pés-registro que podem ser objeto do PGMP s&o aquelas que
guardam entre si relagcdo de semelhanca em causa ou em provas necessarias, de forma que se
permita apresentar um racional e um planejamento de elaboracéo de provas semelhantes.

Paragrafo Unico. As mudancas que podem ser objeto do PGMP incluem, mas ndo se
limitam a:

I- Mudancas de local de fabricagcdo que serdo implementadas para Varios
medicamentos;

- Mudancas de equipamentos em uma linha de producdo utilizada para varios
medicamentos;

- Mudancas em composicdo, forma, tamanho ou processo de producgdo de material
de embalagem utilizado em varios medicamentos;

V- Mudancas em métodos de analise com a mesma técnica e que sejam aplicados
ao controle de qualidade de varios medicamentos;

V- Mudancgas sequenciais relacionadas ao DIFA no mesmo medicamento, ou Varios
medicamentos contendo o mesmo IFA,;

VI- Mudancas sequenciais relacionadas ao processo de producdo ou ao tamanho de
lote do medicamento;

VII- Ampliaces sequenciais do prazo de validade do medicamento.

Art.7° O PGMP deve indicar todos os produtos envolvidos na mudanca, bem como deve
conter, no maior grau de detalhamento possivel, os testes, provas e avaliagbes que serao
realizados antes da implementacdo da(s) mudanca(s) pés-registro abordadas por ele e os
critérios de aceitagdo para todos os testes.

Paragrafo unico O grau de detalhamento requerido no PGMP deve considerar, entre
outros fatores:

I- No caso de mudancas protocoladas mediante relatorio de estabilidade, quais
serdo os testes realizados no estudo e qual sera o tempo de estabilidade no
momento da submissao e quais seréo os critérios para avaliagao de tendéncia;

- No caso de mudangas protocoladas mediante protocolo de estabilidade, quais
serdo os testes realizados no estudo na condi¢do proposta;

- No caso de mudancas listadas nas tabelas 4, 5 e 6 do Anexo | da Resolucéo de
Diretoria Colegiada -RDC 73/2016, quais serdo os critérios de validacdo de
processo na condi¢do proposta, quais seréo os controles em processo aplicados
para assegurar a qualidade do lote produzido na condicdo proposta e como eles
se correlacionam com os atributos de qualidade do medicamento;

IV- No caso de mudancas listadas na tabela 7 do Anexo | da Resolucdo de Diretoria
Colegiada - RDC 73/2016, quais serdo os critérios para demonstracdo da
manutencdo das caracteristicas da embalagem, relacionadas a administracao,
uso, seguranca e estabilidade do medicamento.

V- No caso de mudancas listadas na tabela 1 do Anexo | da Resolugéo de Diretoria
Colegiada - RDC 73/2016, quais serao os critérios para considerar que a rota de



sintese e o processo de producdo do fabricante proposto estdo bem descritos,
incluindo o ndmero de etapas de transformacgéo quimica considerados minimos
ou outros critérios objetivos para a definicdo do material de partida;

VI- Ainda no caso de mudancas listadas na tabela 1 do Anexo | da Resolucéo de
Diretoria Colegiada - RDC 73/2016, quais serdo 0s critérios objetivos para
avaliagdo comparativa dos perfis de impurezas nas condi¢cdes aprovada e
proposta, incluindo como essa avaliacdo sera correlacionada com as rotas de
sintese e com as demais informagdes do DIFA;

VII- Para qualquer mudanca pos-registro, havendo mudanca paralela ou concomitante
de especificagédo do IFA ou do medicamento, como serd avaliado o risco desta
mudanca e qual(is) mudanca(s) de especificacdo ndo sera(ao) permitida(s).

Art.8° Apds submisséo do protocolo, a empresa deve aguardar anélise e manifestacédo
favoravel da ANVISA para sua implementacéo, ndo sendo permitida realizacdo de mudancas
baseadas em protocolo que ndo tenha sido expressamente aprovado.

Art.9° A peticao de submissao do Protocolo de Gerenciamento de Mudancas Pés-registro
(PGMP) néo é sujeita a aprovacdo condicional nem a qualquer tipo de aprovacgéao tacita.

Art.10 Quando aplicavel a véarios produtos, o protocolo de mudancas pds-registro pode
prever a andlise prévia da(s) mudanca(s) em um ou mais produtos para entdo permitir a
implementacdo imediata em outros.

Art.11 Ap6s aprovacdo do protocolo de mudancas pds-registro, a empresa podera
considerar a forma de implementacdo das mudancas incluidas nele conforme descrito no
protocolo, ainda que a classificacéo néo esteja de acordo com legislacdo de pos-registro vigente.

81 A mudanca pos-registro decorrente do protocolo devera ser protocolada
individualmente e conter resultados conformes de todos os testes previstos no protocolo, sem
necessidade de apresentacdo de toda a documentacdo exigida para mudanca conforme
legislacdo de poés-registro vigente.

82 As mudancas que devem aguardar analise conforme norma de pés-registro vigente e
passarem a ser de implementacéo imediata apds aprovagdo de PGMP devem ser protocoladas
por meio de cédigo de assunto especifico, podendo ser implementadas imediatamente ap6s o
protocolo.

Art.12 As empresas poderao ter a suspensdo do procedimento descrito nesta Resolugéo
nos seguintes casos:

I- N&o cumprimento por parte da empresa do descrito no PGMP previamente
aprovado;

- Implementacdo de mudancas pds-registro sem a anuéncia prévia da ANVISA,
guando aplicivel, ainda que para produtos ou mudancgas néo descritos em PGMP;

- Implementacdo de mudancas poés-registro descritas no PGMP com resultados
reprovados para algum dos testes realizados;

IV- Achados de inspecéo que indiguem mau gerenciamento do controle de mudancas
por parte da empresa;
V- Suspensédo ou cancelamento do certificado de boas préaticas de fabricacéo por

parte da ANVISA de qualquer empresa envolvida na fabricagdo ou no controle de
qualidade do(s) medicamento(s).

VI- Nos casos previstos nos incisos I, IlI, Ill e IV, a suspensdo do procedimento
simplificado podera ser de, no maximo, 1 (um) ano, ou no maximo 2 (dois) anos
no caso de reincidéncia.

81 No caso previsto no inciso V, a suspensdo do procedimento simplificado dura até

retirada da suspenséo ou emissdo de novo CBPF por parte da ANVISA.

82 A empresa suspensa do procedimento descrito nesta Resolugdo fica impedida de
protocolar mudancas decorrentes de protocolos de mudancas poés-registro, ainda que eles
tenham sido anteriormente aprovados pela Agéncia.

83 A menos que expressamente determinado pela ANVISA, a suspensédo nao tem efeito
sobre mudangas que ja tenham sido protocoladas até a data de sua efetivacao.



84 A suspensdo de que trata este Artigo se dard por meio de Oficio enviado a empresa,
cabendo contra ela recurso administrativo conforme normas vigentes.

Art.13 Os protocolos de mudancas pos-registro poderdo ser realizados a partir de 3 (irés)
meses apads a publicacao desta Resolucéo.

DIRETOR PRESIDENTE



