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1. INTRODUGAO

Este procedimento disponibiliza ferramentas de categorizacdo de Nao Conformidades
(NC, deficiéncias)de forma harmonizada com os guias internacionais para promover a
convergéncia regulatéria internacional.

A convergéncia regulatéria garante que todas as agdes resultantes de inspecao sejam
equivalentes entre todos os entes do SNVS e, ainda, em contexto internacional. O
procedimento define padrdes para categorizagcdo de NC Criticas, Maiores ou Outras ao
considerar nuances de risco relacionadas com as caracteristicas da deficiéncia,
caracteristicas do produto e pontuagdes adicionais atenuantes e agravantes.

Por fim, o presente procedimento traz definicbes para a classificagdo do
estabelecimento/linha(s) de producdo e sugestdes para encaminhamentos frente as
deficiéncias avaliadas durante as inspeg¢des sanitarias e indicagdes sobre o

licenciamento e a certificagao de boas praticas de fabricagao.

2. OBJETIVO
Os objetivos especificos deste procedimento incluem:

e Padronizar a descricao das Nao Conformidades nos relatérios de inspecao de
Boas Praticas de Fabricacdo de Medicamentos e Insumos Farmacéuticos;

e Sistematizar a categorizagdo de Nao Conformidades;

e Facilitara comunicacédo e o compartiihamento de informagdes entre os entes do
SNVS, agéncias reguladoras e agentes regulados em relagdo as N&o
Conformidades;

e Harmonizar a resposta e a gestao das areas responsaveis pelas inspecdes em
relacao as Nao Conformidades;

e Orientar os reguladores sobre as agdes a serem adotadas em respostas as
constatagcées de Nao Conformidades Criticas e Maiores;

e Garantir a transparéncia na maneira como as N&o Conformidades sao

categorizadas e tratadas;
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e Facilitar a analise de tendéncias de Nao Conformidades em inspegdes nacionais
e internacionais informadas em relatérios de inspecgao utilizando um sistema
comum de categorizacao entre diferentes areas responsaveis pelas inspecoes e;

e Estabelecer uma sistematica de classificagdo dos estabelecimentos/linha(s) de

producao.

3. ABRANGENCIA

Este procedimento é aplicavel a todos os entes do SNVS que realizam inspec¢des para
verificar a conformidade com as Boas Praticas de Fabricagdo de Medicamentos e
Insumos Farmacéuticos.

O procedimento abrange também fabricantes de produtos biolégicos, homeopaticos,
radiofarmacos e produtos derivados de cannabis, excluindo-se gases medicinais.

Este procedimento ndo se aplica a inspecdes para avaliagdo de Autorizacdo de
Funcionamento e Autorizacao Especial, desinterdicdo e inspec¢des investigativas.

Este procedimento deve ser utilizado para inspecdes de rotina e aquelas relacionadas
com a liberagao para produgao em escala comercial de novas formas farmacéuticas,

novos insumos farmacéuticos ou novas linhas de producgao/estabelecimentos.

4. REFERENCIAS

e PIC/S Pl 040-1, Guidance on Classification of GMP Deficiencies, January 2019.

e Resolugcdo RDC n° 497, de 20 de maio de 2021. Dispde sobre os procedimentos
administrativos para concessao de Certificacdo de Boas Praticas de Fabricagao e de
Certificacdo de Boas Praticas de Distribuigdo e/ou Armazenagem.

e Resolucao RDC n°654,de 24 de margo de 2022. Dispde sobre as Boas Praticas de
Fabricacido de Insumos Farmacéuticos Ativos.

e Resolugcdo- RDCn°658, de 30 de margo de 2022. Dispde sobre as Diretrizes Gerais

de Boas Praticas de Fabricagdo de Medicamentos.
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5. DEFINICOES

Para melhor entendimento deste procedimento aplicam-se as seguintes definigdes:

e Estabelecimento/linha(s) de producao classificado como “Cumpre as Boas
Praticas de Fabricagcao”: Estabelecimento/linha(s) de producdo onde n&o foram
encontradas NC em relagao as normas sanitarias.

e Estabelecimentol/linha(s) de producgao classificado como “Cumpre as Boas
Praticas de Fabricagcao com Acgao Corretiva”: Estabelecimento/linha(s) de producgao
onde foram encontradas NC em relagdo as normas sanitarias. Contudo, tais NC foram
corrigidas de maneira adequada ou estdo sendo gerenciadas por um plano de agéao
aprovado pela autoridade sanitaria, o qual abordou e controlou os riscos de forma
eficiente.

o Estabelecimentos/ linha(s) de produc¢ao classificado como “Nao cumpre as
Boas Praticas de Fabricagao”: Estabelecimento/linha(s) de produgao onde foram
encontradas NC em relagdo as normas sanitarias e que tais NC ndo foram corrigidas de
maneira adequada ou o plano de acao apresentado ndo controla os riscos de forma
eficiente. A depender do risco ocasiona a adogao de medidas preventivas por parte da
autoridade sanitaria competente, e/ou indicacao desfavoravel ao licenciamento sanitario
e certificacao de boas praticas de fabricacao.

e Medidas preventivas ou cautelares: Medida preventiva € uma providéncia
acautelatéria amparada no art. 6° da Lei 9.782/1999, art. 6° e 7° da Lei 6.360/1976, art.
23 da Lei 6.437/1977 e art. 45 da Lei 9.784/1999. Permite a criacdo de uma situagao
provisoria de segurancga diante de um perigo iminente a fim de promover a protecédo da
saude da populacdo. As medidas preventivas indicadas por esse procedimento nao
possuem carater definitivo, sancionatério nem alberga a inutilizagdo de produtos.

o Nao Conformidade Critica: Uma NC é considerada "Critica" quando resulta ou
apresenta um risco significativo de resultar em um produto prejudicial ao paciente. Uma
NC Critica também ocorre quando o fabricante se envolve em fraude, ma representacéo’

T ama representagdo (deturpagdo) pode serintencional ou ndo intencional, b) a redagdo na diretriz PIC/S Pl 040-1 foi escolhida para deixar claro que
deturpar os fatos precisa ser intencional para que a deficiéncia seja considerada critica.
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ou falsificacdo de produtos. Além disso, uma NC Critica pode ser composta por varias
NC inter-relacionadas, que individualmente nao seriam consideradas criticas, mas juntas
representam uma NC Critica. Geralmente, uma NC Critica esta associada a uma medida
preventiva

¢ Nao Conformidade Maior: Trata-se de uma NC que néo fora classificada como
critica, mas resultou, ou pode resultar, em um produto nao conforme com seu registro
sanitario, autorizagdo de ensaio clinico, especificagdbes do produto, requisitos
farmacopeicos. Também se aplica quando ndo garante a implementacao efetiva das
medidas de controle de BPF exigidas, indica um desvio significativo dos termos do
registro sanitario ou aponta uma falha narealizagao de procedimentos adequados para
a liberagao de lotes. Além disso, pode consistirem varias NC Outras inter-relacionadas,
que juntas podem representar uma Nao Conformidade Maior, devendo ser explicadas e
relatadas dessa forma.

e Nao Conformidade Outra: Trata-se de uma NC que n&do se enquadranas categorias
Critica ou Maior, mas aponta uma inconsisténcia em relacido as Boas Praticas de
Fabricagdo. Uma NC pode ser classificada como Outra quando ndo ha informagdes
suficientes para categoriza-la como Critica ou Maior.

¢ Nao Conformidade/Deficiéncia: desvio relacionado com as diretrizes de BPF
estabelecidas nalegislagdo sanitaria, identificado em inspegéo sanitaria e documentado
no relatério de inspecgéo. As NC sao categorizadas como Criticas, Maiores e Outras.

e Produto prejudicial ao paciente: refere-se a um produto que pode representar um
risco a saude, resultandoem consequéncias graves como morte, danos permanentes ou
temporarios, hospitalizagdo ou necessidade de assisténcia médica devido a condigdes
nao previamente identificadas como efeitos adversos.

6. SIMBOLOS E ABREVIATURAS

¢ Anvisa: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria;

e BPF: Boas Praticas de Fabricacéo;

e CBPF: Certificado de Boas Praticas de Fabricagao;

e NC:Nao Conformidade(s);
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e RDC: Resolugao da Diretoria Colegiada;

e Cumpre BPF: Estabelecimento/linha(s) de produgdo sem NC;

e Cumpre BPF com AC: Estabelecimento/linha(s) de produ¢do com NC, mas com
plano de ac¢des aprovado pela Autoridade Sanitaria;

e Nao Cumpre BPF: Estabelecimento/linha(s) de produg¢ao em situagao de Risco Nao
Controlado, ou seja, as NC identificadas nao foram corrigidas de maneira adequada ou
o plano de agéo néo foi aprovado pela Autoridade Sanitaria;

¢ SNVS: Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria;

e Visa: Orgdo de Vigilancia Sanitaria Estadual, Municipal ou do Distrito Federal.

7. RESPONSABILIDADES

A aplicacao adequada deste procedimento € responsabilidade dos gestores do SNVS
responsaveis por realizar atividades de inspecao sanitaria voltadas a verificagao das
Boas Praticas de Fabricagao de Medicamentos e Insumos Farmacéuticos.

8. PRINCIPAIS PASSOS

8.1. Descricao textual das Nao Conformidades identificadas

A descricdo de uma NC deve ser composta por duas partes:

1 - Descrig¢ao do requisito regulamentar descumprido e

2 - Descrigao detalhada da(s) evidéncia(s) associada(s).

A descrigao do requisito regulamentarndo cumprido deve ser objetiva, sem modificar o
texto originalda norma e transcrevendo-o naforma negativacom remogao de partes n&o
relevantes ao contexto da NC.

A descrigao da(s) evidéncia(s) relacionada(s) precisa abordar os fatos que comprovem
a existénciada NC. Estes fatos podem referenciar registros, procedimentos, protocolos,
relatérios, entre outros documentos, bem como a descri¢ao de fatos presenciados pela

equipe inspetora.
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139 O Quadro 1 apresenta o passo a passo para redigir uma NC.
Quadro 1. Procedimento para descrigdo textual de Nao Conformidades.
5 ‘g A empresa ndo possui areas de armazenamento com capacidade suficientes.
[T
a £
Art. 85 As areas de armazenamento devem ter
Passo 1 - ) o -
L N capacidade suficiente para permitir o estoque
. Identificagao do | Busca-se o requisito » . .
] o ) ordenado das varias categorias de materiais e
c requisito descumprido da ) . . L
g ) produtos, tais como matérias-primas, materiais de
s regulamentar norma relacionada ] o
5 ) embalagem, produtos intermediarios, a granel e
=) relacionado ao | (RDC 658/2022). . ]
¢ o . terminados, em sua condicdo de quarentena,
o 2 descumprimento _ o _ .
"5 g. liberados, rejeitados, devolvidos ou recolhidos.
é 3 Monta-se frase na
o Passo 2 —
S 0N .
o 8 . forma negativa. . .
S Negativa-se o] As areas de armazenamento ndo possuem
o o Preserva-se o texto da ) o o
o requisito ) capacidade suficiente para possibilitar o estoque
= ) norma e retira-se as ) .
g descumprido para rt . ordenado de produtos terminados, descumprindo o
artes nédo
8 que o texto da NC P ) . art. 85 da RDC 658/2022.
. relacionadas/néo
seja criado. ) .
identificadas.
Durante a inspegao dasinstalagdes do almoxarifado
® Quando/ Como?
© " ] foram observados...
T 8 o® Passo 3 — Criagéo __ _ :
S ° = .. | Quem/Onde? ...no interior da camara fria F1-CRO05...
o S o da evidéncia _ i
E S © . . ..pallets posicionados diretamente sobre os
o s 2 relacionada a NC . _ o
3 o © O que/de que forma? | produtos Insulina Humana Solugéo Injetavel e
Insulina Humana Suspenséo Injetavel.
© As areas de armazenamento ndo possuem
o . - I
8 capacidade suficiente para possibilitar o estoque
; 4 ordenado de produtos terminados, descumprindo o
Ig § Requisito art. 85 da RDC 658/2022, visto que durante a
(M=
g © g Texto final descumprido mais a | inspegdo das instalacbes do almoxarifado foram
~ ©
o o evidéncia observados no interior da camara fria F1-CR05
g % pallets posicionados diretamente sobre os produtos
S5 ¢
- g Insulina Humana Solugdo Injetavel e Insulina
3 Humana Suspenséo Injetavel.
140 8.2. Regras gerais quanto a emissao de Nao Conformidades
141  As seguintes regras se aplicam a emissdo de Nao Conformidades:
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REGRA 1 As NC identificadas devem ser redigidas de acordo com as instrugdes do
Quadro 1.

REGRA 2 Caso sejam identificados multiplos descumprimentos do mesmo artigo ou
item do instrumento legal/normativo aplicavel, deve ser emitida uma unica NC. As
diversas observacdes devem ser incluidas como varias evidéncias na descricdo desta
Nao Conformidade.

REGRA 3 Conforme as defini¢cdes deste procedimento, varias NC classificadas como
Outras ou Maiores podem ser reportadas como uma unica NC de maior nivel, Maior ou
Critica, respectivamente. Quando esse conjunto de NC inferiores agrupadas
demonstrarem risco nos termos da NC superior. Neste caso, o inspetor deve especificar
quais NC estao sendo agrupadas para a criagao da NC de nivel superiore forneceruma
justificativa l6gica que respalde a alegacgao de falha do sistema.

Por exemplo: Em um sistema de geracgao e distribuicdo de agua purificada, se outras NC
forem identificadas no projeto, validagdo e monitoramento, o inspetor pode argumentar
qgue essas deficiéncias menores podem estar interligadas, aumentando a probabilidade
de falha do sistema. Assim, aquelas diversas “NC outras” podem ser agrupadas e
contabilizadas como uma “NC maior”.

REGRA4 Se a NC foi identificada previamente pelo estabelecimento (p. ex, em
auditoriainterna, em investigacao de desvios) os inspetores podem mencionaro fato no
relatério de inspegao sem classifica-locomo uma NC. Isso é valido desde que haja um
plano de agdo adequado, com a implementagao das acdes corretivas necessarias em
um prazo apropriado e razoavel.

REGRA 5 A equipe de inspecédo podera receber e avaliar planos de agédo e melhorias
durante a inspecao, a seu critério, com fins a otimizagdo do tempo do processo de

inspegao

8.3. Categorizagao de Nao Conformidades
A categorizacao de NC deve ser realizada de modo consistente e objetiva de acordo com

os principios de gestao de risco. Para a categorizacao deve ser utilizada a Ferramenta
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de Categorizacdo de Nao Conformidades apresentada no Quadro 2, a qual permite

classificar a NC como Critica, Maior ou QOutra.
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185 8.4. Exemplos de categorizagao de Nao Conformidades

186 A lista preliminar das deficiéncias do Quadro 3 serve como exemplo ilustrativo e nao é
187  exaustivo ou obrigatdria. Nelas, sdo apresentados exemplos de NC classificadas como
188 Criticas e Maiores, antes da aplicagcao dos fatores atenuantes e agravantes (passos 15
189 a 19 do Quadro 2).

190 Esses exemplos tém como objetivo, dar um ponto de partida ao inspetor no curso da
191 categorizagdo das NC, que em seguida devem utilizar os pontos atenuantes e

192 agravantes até a categorizagao final da deficiéncia.

193
Quadro 3. Lista Preliminar de Ndo Conformidades.
1. Estabelecimento sem AFE ou Licencga.
2. Evidéncia de grave infestagcdo de pragas.
3. Auséncia, falsificagdo ou representacéo equivocada (intencional) de resultados
analiticos ou registros de fabricagao e embalagem.
4, Liberacdo de lotes ao mercado por meio de decisdes que comprometem a
qualidade dos produtos e que indiquem risco n&o aceitavel a populacao.
5. Liberagéo de produto terminado com resultados de analise ndo conformes ou
de documentagio de qualidade de suporte insuficiente e imprecisos.
6. Auséncia de evidéncias que o produto terminado foi testado antes da liberacao
para a venda, para avaliagdo da sua conformidade com as especificagfes registradas
pelo fabricante.
7. Auséncia de medidas de controle adequadas resultando em risco iminente de
contaminacao cruzada acima do limite de PDE em produtos subsequentes.
8. Evidéncias de que as instalagdes produtivas sdo inadequadas gerando risco
iminente de contaminacgao.
9. Segregacédo inadequada de areas de fabricag&o (incluindo sistemas de ar)
utilizadas na fabricagdo de produtos de alto risco.
Nio Conformidades 10. Uso de equipamentos com produtos/lotes diferentes simultaneamente, levando
Criticas a contaminagé&o cruzada ou misturas.
11. Mau funcionamento do sistema de ventilagdo (HVAC) com evidéncias de
(sem atenuantes ou contaminagéo cruzada generalizada. 520 | :
agravantes) 12. Sistema HVAC para produtos estéreis no validado.
13. Manuseio e descarte inadequados dos produtos recolhidos e rejeitados,
permitindo retorno dessas unidades ao mercado.
14. Paredes e tetos danificados em areas de produgdoonde o produto estéril esteja
exposto.
15. Auséncia de validacédo dos processos de esterilizagéo para produtos estéreis.
16. Auséncia de controles ambientais ou auséncia de monitoramento de
microrganismos viaveis durante o envase de produtos assépticos.
17. Operagdes de envase asséptico realizadas mesmo apés a obtencéo de
resultados insatisfatérios nos estudos de simulagédo do envase asséptico.
18. Auséncia de condi¢gdes ambientais adequadas para operagdes assépticas.
19. Auséncia de sistema de produgédo de agua com qualidade apropriada aos
produtos fabricados.
20. Sistema de agua para injetaveis ndo validado e com evidéncias de resultados
fora de especificagdo em parametros relevantes (contaminagdes microbianas e por
endotoxinas).
21. Equipamentos nao qualificados e utilizados em processos de esterilizagéo, ou
operados em desacordo com os ciclos qualificados.
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22. Equipamentos ndo qualificados e utilizados em processo de fabricagio
complexo de produtos criticos, ou com evidéncias de mau funcionamento e auséncia de
monitoramento/manuteng¢do adequados.

23. Auséncia de estudos de validagao para processo critico de fabricagao, incluindo
a aprovacgao de protocolos e relatorios.
24. Evidéncia de residuo ou material estranho indicando limpeza inadequada de

areas criticas.
25. Auséncia de evidéncias do uso de padrbes de referéncia adequados.
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1. Falha em garantir a qualidade ou identidade de materiais de partida.

2. Auséncia de validagdo de processos criticos (aplicavel a todos os
medicamentos. Podendo ser agravada para NC Critica, em caso de produtos de alta
poténcia/baixa dose e especialmente para processos de esterilizagdo de produtos
estéreis).

3. Auséncia ou inadequacédo da filtragem de ar para minimizar contaminantes
transportados pelo ar (aplicavel a todos os fabricantes de medicamentos. Podendo ser
agravada para NC Critica, caso 0s possiveis contaminantes forem uma preocupagéode
segurancga ou em caso de medicamentos estéreis).

4. Auséncia ou ineficacia de medidas de controle sobre o risco de contaminagio
cruzada seria controlada dentro do limite de exposigdo PDE em produtos subsequentes.
Podendo ser agravada para NC Critica, caso a contaminagao cruzada resultante tiver
ultrapassado ou for provavel que ultrapasse o limite de exposicdo baseado na saude).

5. Paredes e tetos danificados em areas de fabricagdo onde produtos ndo estéreis
sdo expostos.
6. Espaco de fabricacao insuficiente podendo levar a misturas.
7. Conexdes sanitarios ndo utilizadas em equipamentos de fabricagdo de
liquidos/cremes.
8. Auséncia de area de amostragem de matéria-prima para fabricantes de
medicamentos.
9. Equipamentos armazenados sem protegao contra contaminacgao.
10. Pessoal responsavel pelo Controle de Qualidade/produgéo néo qualificado, sem
a experiéncia e competéncia necessaria.
11. Auséncia de evidéncias e inadequacao de treinamento inicial e continuo.
Nao Conformidades 12. Auséncia de procedimentos de limpeza ou registros de limpeza.
Maiores 13. Procedimentos de limpeza de equipamentos de produc¢do nao validados.
14. Reducéo de testes de controle de qualidade de matérias-primas sem dados

(sem atenuantes ou e
para certificar fornecedores.

agravantes) 15. Testes incompletos de matérias-primas.
16. Auséncia de validagdo de métodos analiticos.
17. Auséncia de validagéo de processos de produgéo.
18. Mudangas nao aprovadas/documentadas no dossié mestre de produg¢ao ou
documentos equivalentes.
19. Desvios das instrugdes nao aprovados.
20. Auséncia ou inadequacéao do programa de auditoria interna.
21. Nao ha procedimento adequado para aprovagdo de fornecedores.
22. Produto retrabalhado sem aprovagédo adequada.
23. Auséncia de sistemas/procedimentos paragerenciar reclamagdes e devolugdes
de mercadorias.
24, Testes inadequados de materiais de embalagem.
25. Auséncia de programade estabilidade continuae/ou dados de estabilidade para
todos os produtos.
26. lluminagéo insuficiente nas areas de produgéo ou inspegéao.
27. Auséncia de identificagdo dos recipientes dos quais amostras foram coletadas.
28. Auséncia de monitoramento e alarmes para armazenamento com temperatura
controlada.
29. Sistema de controle de mudangas inadequado.
30. Sistema de investigacdo de desvios e adogdo de CAPA inadequado.
31. Auséncia de investigagao sobre alarmes e excursbes de temperatura para

desvios dos requisitos de armazenamento ou transporte.

194
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8.5. Agcoes a serem tomadas pela autoridade reguladora em resposta a
identificagcao de Nao Conformidades
Ao término da inspec3o, o estabelecimento inspecionado deve recebero FORMULARIO
DE COMUNICACAO DE NAO CONFORMIDADES (Anexo lll do POP-O-SNVS-001)
contendo a lista de NC identificadas durante a inspeg¢do. Em resposta a esta lista, a
empresa deve apresentar o plano de agao.
A equipe de inspecgéao podera receber e avaliar planos de agao e melhorias durante a
inspecao, a seu critério, anotando as informacgdes no relatério de inspecao e no Anexo
Il do POP-O-SNVS-001. Sendo que nesses casos, quando houver avaliacao positiva,
faculta-se a emissdo dessa NC com plano de agdo aprovado, no Formulario de
Comunicacao que for entregue a empresa.
O plano de acéo deve tratar adequadamente de todos os riscos associados as NCs
identificadas e garantir a seguranca do paciente, qualidade e eficacia do produto. Em
alguns casos, as agdes corretivas e preventivas podem conter medidas provisorias para
mitigacao de risco enquanto as agdes de longo prazo continuam sendo implementadas.
As acgdes listadas noplanode acao, assim como o prazo para a execucao destas, devem
ser avaliados de forma critica pela autoridade sanitaria para sua aprovag¢ao, De modo a
suprimir o risco sanitario associado. Em eventuais NC decorrentes do n&o cumprimento
de prazos de adequacgao de legislagbes vigentes, a equipe de inspec¢ao deve avaliar as
justificativas apresentadas pela empresa dentro de um plano de agdo. Sem prejuizo de
eventuais autuacgdes e abertura de processo administrativo sanitario.
Se aplicavel, deve-se adotar medidas preventivas/cautelares como as constantes no
Quadro 4 para promover a protecdo da saude da populagao por meio de uma situacao
provisoria de seguranca diante de um risco inaceitavel e dano iminente.
A adocdo da devida medida preventiva/cautelar pode se dar de modo voluntario pela
prépria empresa inspecionada ou de modo determinado pela autoridade sanitaria diante
dainacao da empresa.
Para a tomada de decisdo sobre medidas preventivas/cautelares devem ser ponderadas:

a. AidentificagdodeNC Criticas ou umgrande numerode Nao Conformidades Maiores;
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b. O impacto das Nao Conformidades na segurancga do paciente;

c. O impacto das Nao Conformidades em grupos especificos de risco, como criangas,
pacientes imunocomprometidos;

d. O histdrico do estabelecimento;

e. Os riscos potenciais associados aos produtos e

f. A analise das a¢des corretivas propostas pelo fabricante.

Quadro 4. Exemplos de medidas preventivas/cautelares

Medida Cautelar Aplicabilidade

Risco sanitario inaceitavel associado a lote(s) especifico(s) de produto(s) e/ou

Interdicao cautelar do(s) lote(s) material(is), onde a comprovacéo final do risco pode ser realizada por analise

do(s) produto(s) e/ou material(is)

fiscal.
Interdigéo do(s) lote(s) do(s) Risco sanitario inaceitavel associado a lote(s) especifico(s) de produto(s)
produto(s) e/fou material(is) e/ou material(is).
Suspensao de fabricagdo de Risco sanitario inaceitavel associado ao processo de fabricagdo de um
produto produto regularizado.
Proibicao de fabricagao de Risco sanitario inaceitavel associado ao processo de fabricagdo de um
produto produto ndo regularizado.

Suspensao de fabricagdo de

linha(s) produtiva(s) Risco sanitario inaceitavel associado a uma linha de produgéao.

Recolhimento Risco sanitario inaceitavel associado a um produto jaliberado e distribuido no
mercado.

Interdigéo do estabelecimento Risco sanitario inaceitavel associado ao estabelecimento como um todo.

Suspensao de importagéo Risco sanitario inaceitavel associado a um produto importado regularizado

Proibicao de importacao Risco sanitario inaceitavel associado a um produto importado

8.6. Classificagao do estabelecimento/linha(s) de produgao inspecionados e
condicoes para a emissao do certificado de boas praticas de fabricagao e licenga
sanitaria.

O estabelecimento/linha(s)de producao é certificado e/ou licenciado sempre que atender
aos requisitos técnicos de Boas Praticas de Fabricacdo necessarios a comercializagao.
Eventuais requisitos de licenciamento locais podem ser atribuidos ao processo, a
depender da legislacao regional.

As classificagdes que indicam cumprimento de BPF (Cumpre BPF e Cumpre BPF com
Acgdes Corretivas) podem resultar na certificacdo de BPF e licenciamento do

estabelecimento ou linha de producéo ou forma farmacéutica.
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No que se refere a certificacdo de boas praticas de fabricagao, € imprescindivel que o
conjuntode agdes propostas e adotadas pela empresa seja considerado satisfatério pela
autoridade regulatéria para mitigagdo dos riscos atrelados as NC identificadas.

A classificacado “Nao cumpre BPF” leva ao indeferimento do CBPF e deve indicar ndo
certificagao exclusivamente das linhas, formas farmacéuticas, ou estabelecimento que
nao cumprem as BPF.

Nota 1: Linhas, formas farmacéuticas, que forem objeto de medida preventiva/cautelar
devem ser indicadas com status de n&o cumpre BPF e ndo devem ser incluidas nas
certificacdes;

Nota 2: Fraude, representacao intencionalmente incorreta ou falsificagaointencional dos
produtos ou dados (informagdes e documentos) ensejam na classificagao “Nao Cumpre
BPF” com a aplicacéo de medidas preventivas/cautelares.

Nota 3: Independentemente da classificagdo do estabelecimento/linha(s)de producéo,
se for constatado o descumprimento das normas sanitarias vigentes, a instauragao do
Processo Administrativo Sanitario deve seguir os codigos sanitarios aplicaveis a cada
ente do Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria (SNVS), sem prejuizo de outras
medidas administrativas e regulatérias cabiveis.

Nota 4. Em casos que houver aprovagao de plano de acdo associados a acgdes
voluntarias de interdicado, suspensao de fabricagao ou comercializagao, a certificagao de
boas praticas deve ser concedida apds a conclusao das agdes corretivas e de melhorias
propostas pela empresa.

8.7. Agrupamento de estabelecimentos de acordo com o risco regulatério

A equipe de inspecao deve classificar o risco regulatorio do estabelecimento ou da linha
produtiva de acordo com o grau de atendimento a legislagao vigente de BPF.

A defini¢cdo dos grupos € apresentada a seguir:

» Estabelecimentos que nao tiveram qualquer NC maior ou critica devem ser

classificados no grupo |, que corresponde a um risco regulatério baixo;
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» Estabelecimentos que tiveram até 5 NC maiores devem ser classificados no grupo I,

que corresponde a um risco regulatério medio;

* Estabelecimentos que apresentaram mais de 5 NC maiores, ou NC critica, devem ser

classificados no grupo lll, que corresponde a um risco regulatério alto.

9. DESVIOS E ACOES NECESSARIAS

Qualquerintercorréncia ou dificuldade encontrada durante o processo de trabalho deve

ser imediatamente comunicado aos seus superiores para que sejam providenciadas as

acoes pertinentes ao caso.

10. ANEXOS

N/A

11.HISTORICO DE REVISAO

N°. da
Revisao

Item

Alteracoes

0

N/A

Emissao Inicial.

Atualizacao nas referéncias de legislacao sanitaria.

Recursos Necessarios: Exclusao, conforme o Anexo | do POP-O-
SNVS-010, rev.1.

Varios

Adequacao do padrao de classificagdao SAI, AVI, AOD

3

Excluida a inspegao de CTO da abrangéncia do POP

8.4

Esclarecimento sobre as agbes padronizadas com simbolo (+)

8.5

Ajuste da Nota 2

Anexo

Troca do simbolo (1) por (+) para as a¢des padronizadas para
diferenciar o significado do simbolo (1) para a categorizagéo das Nao
Conformidades
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Anexo

Alteragédo da NC “Estabelecimentos em situagao irregular de
Autorizagao de Funcionamento, licenciamento ou BPF” para
“Estabelecimentos que n&o possuem Autorizagéo de
Funcionamento, licenciamento ou BPF” e alteragao da classificacado
de maior para critico.

Anexo

Alteracado da NC “Separacao inadequada da area de biotério e
demais areas do estabelecimento” de critica para maior com inclusao

de (1)

Anexo

Alteracao da NC “Instalacbes sanitarias nas dependéncias das areas
de producgao ou em areas onde ha produtos expostos, sem que haja
areas destinadas as etapas de paramentagao” de menor para maior.

Anexo

Inclusao do texto “e que impactem em risco nao aceitavel a
populacédo” ao final da NC “Pessoal responsavel pelos
departamentos de Controle de Qualidade, Garantia da Qualidade ou
Producao de estabelecimento fabricante de produtos criticos ou de
alto risco atuando e tomando decisdes que comprometam a
qualidade dos produtos”

Anexo

Inclusao do texto “de maneira que impecam a realizagao das
atividades rotineiras conforme procedimentos vigentes” ao final da
NC “Pessoal em numero insuficiente e tomadas de decisbes nos
departamentos de Controle de Qualidade, Garantia de Qualidade ou
Producao, em estabelecimentos fabricantes de produtos criticos” e
inclusdo das agdes (+)Interdi¢ao cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) / material(is) e (+)Recolhimento nas ac¢des sanitarias
padronizadas

Anexo

Inclusao do texto “e que impactem em risco nao aceitavel a
populacdo” ao final da NC “Pessoal responsavel pelo Controle da
Qualidade, Garantia da Qualidade ou Producédo em estabelecimento
prestador de servigos de etapas produtivas atuando e tomando
decisdes que comprometam a qualidade dos produtos”

Anexo

Inclusdo do texto “(em fase de estudo clinico)” ao final da NC
“Aquisicao de matérias-primas de fornecedores n&o qualificados e
utilizacao das mesmas na fabricacao de lotes de medicamentos
comerciais e experimentais”

Anexo

Alteracao da classificagdo da NC “Auséncia de registros das analises
efetuadas” de maior para critico

Anexo

Alteracao da classificagdo da NC “Soluc¢des reagentes (incluindo
solugdes estoque), meios, diluentes e outros ndao serem devidamente
identificados” de menor para maior.
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Anexo
I

Alteracao da classificagao da NC “Numero de lotes / dados
insuficientes para estabelecer o prazo de validade” de maior para
menor.

Anexo

Alteracao da classificacao da NC “Nao ha dados disponiveis para
estabelecer o prazo de validade dos produtos” de critica para menor
e remocao das acdes sanitarias padronizadas.

Anexo

Alteracao da classificagcao da NC “Numero insuficiente de lotes
avaliados para estabelecer prazo de validade” de maior para menor.

Anexo

Alteracao da classificagcao da NC “Dados insuficientes para
estabelecer prazo de validade” de maior para menor e remocao das
acoes sanitarias padronizadas.

Anexo

Alteracao da classificacdao da NC “Controle inadequado do numero
maximo de pessoas presentes em areas limpas ou assépticas” de
menor para maior.

2.1

8.6

Retificacdo da Reviséo 2, por ter sido efetivada com incorrecoes.

Foi realizada a correcéo do texto do item 8.6, com as atualizagdes
aprovadas na reuniao tripartite de 13.08.2019, que definiu as
caracteristicas dos grupos |, Il e lll em relagdo a determinacgao do
risco regulatério dos estabelecimentos abrangidos por esse
procedimento.

Ap0ds as correcgdes, foi efetivada a reviséo 2.1.

Anexo

Inclusdo de numeragéao sequencial nas Nao Conformidades.

Alteracao da abrangéncia para inclusao das inspecodes voltadas a
verificagdo de CTO em novas formas farmacéuticas ou novas linhas
farmacéuticas, e exclusao das inspecodes voltadas a verificacdo de
CTO em novos estabelecimentos ou estabelecimentos interditados
que nao estejam em funcionamento.

Inclusdo do conceito de CTO - Condigcbes Técnico Operacionais nas
definicoes.

Varios

Alteragdo maior de todo o documento para adequacéao ao PIC/S Pl
040-1, Guidance on Classification of GMP Deficiencies, January
2019.
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