CORONAVIRUS « COVID-19 « VACINA

Geréncia Geral de Inspecao e Fiscalizagao
Sanitaria

Solicitacao de Autorizacao Excepcional e
Temporaria para Importacao

Avivafir® 200mg (favipiravir)



CORONAVIRUS  COVID-19 « VACINA

Produto:
Avivafir® (favipiravir)

Processos:
25351.384518/2021-79

Equipe responsavel:
Equipe técnica da Geréncia Geral de Inspecdo e Fiscalizacdo Sanitaria/ Geréncia
de Inspecao e Fiscalizagao de Medicamentos e Insumos Farmacéuticos Ativos

Servidores da carreira de Especialista em Regulagao e Vigilancia Sanitaria
qualificados conforme parametros do PIC/S, OMS e UE
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Boas Praticas de Fabricacao (BPF)

O cumprimento das BPF assegura que os produtos sao consistentemente
produzidos e controlados, com padrdes de qualidade apropriados para o uso
pretendido e requerido pelo registro;

As BPF existem para minimizar os riscos inerentes a qualquer produgao
farmacéutica - como contaminagdes microbioldgicas, contaminacao cruzada,
dentre outros - que podem nao ser detectados nos testes realizados no
produto final;

O descumprimento das BPF pode levar a fabricacao de medicamentos que nao
cumprem com os padroes de qualidade apropriados, comprometendo a
seguranca e eficacia do produto.
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Boas Praticas de Fabricacao (BPF)

A verificagdo do cumprimento das Boas Praticas de Fabricacdo de
medicamentos durante a pandemia pode ser realizada de duas formas.

A primeira € a inspe¢ao direta realizada pela Anvisa, quando servidores da
Agéncia se deslocam até o local para verificacao dos requisitos.

A segunda é por meio de relatdrios de inspecao elaborados por autoridades
reguladoras com equivaléncia regulatoria a agéncia brasileira.

Essas autoridades, junto com a Anvisa, compdem o Esquema de Cooperacao
de Inspecdo Farmacéutica (PIC/S, em sua sigla em inglés). Isso estd
estabelecido pela Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) 346/2020, visando a
agilidade, bem como a garantia da qualidade dos medicamentos.
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Boas Praticas de Fabricacao (BPF)

Marco regulatério de BPF no Brasil (RDC
301/19 e suas instrugbes normativas
associadas) € harmonizado com os
requerimentos do PIC/s, esquema de
cooperacao de inspecao farmacéutica com 54
autoridades participantes;

No ato do registro de medicamento de
procedéncia estrangeira, a empresa fabricante
devera apresentar comprovacgao do
cumprimento das Boas Praticas de Fabricacao,
reconhecidas no ambito nacional (Lei
6360/1976).
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Fabricante do medicamento:
CHEMICAL DEVERSITY RESEARCH INSTITUTE (JSC “CDRI”) - JOINT STOCK COMPANY RESEARCH INSTITUTE OF
CHEMICAL DIVERSITY, localizada em Moscou, Russia.

Processo de Certificagao:
25351.374993/2021-37

Inspec¢ao:
Inspecdo remota realizada por inspetores da Anvisa ocorrida em 31/05 a 04/06/2021

Anexo de Ndo Conformidades encaminhado a empresa em 08/06/2021

Plano de Ac¢bes Corretivas da Empresa enviado a Anvisa em 14/06/2021
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JSC “CDRI

A empresa nao garante independéncia entre o Responsavel pela Produgao e
as Pessoas Delegadas pelo Sistema de Gestao da Qualidade Farmacéutica,
designadas para as liberagdes dos produtos, em descumprimento do
paragrafo Unico do art. 33 da RDC 301/2019.

Pessoal Chave

Os registros nao sao completados sempre que uma acgao é realizada, de

Areas de pesagem e producdo / Fluxos de produgdo e modo a permitir que todas as atividades significativas relativas a fabricacao
controles em processo de medicamentos sejam rastredveis, em desacordo com o art. 124 da RDC
301/20109.
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JSC CDRI

Avaliacao do Plano de Acao

Validagao de limpeza

Para definicao dos tempos de
espera de limpo e de sujo, a empresa
nao considera a influéncia do tempo
entre a fabricagao e a limpeza, nem
do tempo entre a limpeza e o uso de
equipamentos, em desacordo ao art.
110 da IN 47/2019.

apresentado pela empresa

Insatisfatorio

Validagao de limpeza

A empresa nao considera o impacto

da limpeza ao final da produg¢ao em

campanha, nem a duragao maxima

da campanha (em tempo e niumero

de lotes), em desacordo ao Art. 111
da IN 47/2019.

Insatisfatorio
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ISC “CDRI Avaliacao do Plano de Agao

apresentado pela empresa

A empresa nao conduz a verificagao
continuada do processo durante o
ciclo de vida do produto, por meio

Validacao de processos de protocolos e relatérios aprovados, Insatisfatorio
contendo ferramentas estatisticas
apropriadas, em descumprimento

aos Arts. 80,81 e 82 da IN 47/2019.

Auditorias nao foram consideradas

para aprovacgao dos fabricantes de

insumos farmacéuticos ativos a fim

Qualificagao de fornecedores de confirmar que estes estejam Insatisfatério

cumprindo com as Boas Praticas de

Fabricacdo, em desacordo com o Art.
181, §32 da RDC 301/2019.
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Avaliacao do Plano de Acao
apresentado pela empresa

JSC “CDRI

A empresa nao garante a construcao
e disponibilizagao de um sistema de
trilha de auditoria de todas as
Integridade de dados deleg¢des ou alteragoes relevantes as Insatisfatorio
Boas Praticas, em descumprimento
ao Art. 33 da IN 43/2019 e seus
paragrafos.

N3ao existem controles que
assegurem que o acesso ao sistema
computadorizado é permitido
apenas as pessoas autorizadas, em
descumprimento ao Art. 36 da IN
43/2019 e seu paragrafo Unico.

Integridade de dados Insatisfatério
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JSC “CDRI

Avaliacao do Plano de Agao
apresentado pela empresa

Gerenciamento do risco da contaminagao cruzada

N3ao ha evidéncia da existéncia de
um processo de Gerenciamento de
Risco da qualidade que inclua uma
avaliacao toxicoldgica adequada, de
forma a avaliar e controlar os riscos
de contaminagao cruzada
apresentados pelos produtos
fabricados, em desacordo com os
Arts. 172 e 173 da RDC 301/2019.

Insatisfatorio
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Avaliacao do Plano de Agao

* Na avaliacdo dos itens do Plano de Acao apresentado pela empresa, estao ausentes evidéncias
que demonstrem a efetiva investigacao dos desvios, ado¢ao de agdes corretivas e preventivas e
consequente abertura de controles de mudancas para implementacao das a¢oes resultantes do
processo investigativo. Evidéncias tais que, conforme os conceitos de BPF, deveriam estar
formalmente registrados e documentados pelo Sistema da Qualidade Farmacéutica da CDRI e
demonstrados no Plano de Acao enderecado a Anvisa.

* Portanto, como nao foram apresentados subsidios técnicos que formalizassem as alteragdes
propostas que considerassem os principios das BPF, o Plano de Ac¢ao foi considerado

insatisfatorio.
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Conclusao:

Considerando a documentacdo apresentada no presente expediente 1569214/21-2 , aberto em 24/04/21,
protocolado pela INSTITUTO VITAL BRAZIL S/A., CNPJ 30.064.034/0001-00, é parecer desta GGFIS que a
empresa apresenta nao conformidades relacionadas aos temas SMF, validacao de processos, areas
produtivas (areas de pesagem e producao; fluxos de producao e controles em processo); validag¢ao de
limpeza; qualificacdao de fornecedores; controle de qualidade (integridade de dados); e gerenciamento do

risco da contaminag¢ao cruzada.

Deste modo, a auséncia de um sistema de Gerenciamento de Riscos e de uma politica de integridade de
dados implementada nao garante a mitigacao dos riscos envolvidos no processo de fabricacdao do

medicamento Avifavir®.
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