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RESUMO

O controle de qualidade farmacéutico é fundamental para fornecer permitir que os
farmacos sejam elaborados de forma segura e eficaz, a fim de promover um
atendimento em saulde de qualidade para as pessoas. Nesse parametro, 0 novo
marco regulatério atualizado e elaborado, RDC n° 301/2019 da Anvisa € de extrema
importancia para o estabelecimento de diretrizes e/ou normas dentro do setor
farmacéutico. O artigo vigente, apresenta uma revisdo de literatura sobre o marco
regulatério do Controle de Qualidade Farmacéutico no Brasil, abordando aspectos
gerais, historicos e legais. Além do mais, destaca a importancia da vigilancia
sanitaria no monitoramento e fiscalizacdo das empresas farmacéuticas. Além disso,
identificar e compreender o quadro regulamentar que é essencial para a producao
de medicamentos de qualidade é importante para garantir que o profissional
farmacéutico atue de forma ética, responsavel e segura, contribuindo para o0 acesso

da populacéo a tratamentos de qualidade e eficaz.

Palavras-Chave: Controle de qualidade farmacéutico; Marco regulatério; Vigilancia

sanitaria; Legislacéo brasileira.



ABSTRACT

Pharmaceutical quality control is essential to allow drugs to be prepared safely and
effectively, in order to promote quality health care for people. In this parameter, the
new updated and prepared regulatory framework, RDC n° 301/2019 of Anvisa, is
extremely important for the establishment of guidelines and/or standards within the
pharmaceutical sector. The current article presents a literature review on the regulatory
framework of Pharmaceutical Quality Control in Brazil, addressing general, historical
and legal aspects. Furthermore, it highlights the importance of health surveillance in
monitoring and inspecting pharmaceutical companies. In addition, identifying and
understanding the regulatory framework that is essential for the production of quality
medicines is important to ensure that the pharmaceutical professional acts ethically,
responsibly and safely, contributing to the population's access to quality and effective

treatments.

Keywords: Pharmaceutical quality control; Regulation mark; Health surveillance;

Brazilian legislation.
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1 INTRODUCAO

A ideia de Controle de Qualidade Farmacéutico consiste em aspectos que se
referem as Boas Praticas de Fabricagdo (BPF), estes sdo o mecanismo regulatério e
técnico que garante que os medicamentos sejam produzidos e controlados com
padrées de qualidade previamente estabelecidos. Essas regulamentacdes garantem
a minimizagdo dos riscos envolvidos na origem dos medicamentos, e tem como
objetivo assegurar a qualidade, eficacia e/ou seguranca do produto final (VOGLER et
al., 2017).

No Brasil, a resolucdo RDC n° 301 de 21 de agosto de 2019 € uma norma
regulamentadora da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) que estabelece
as Boas Praticas de Fabricacdo (BPF) para os estabelecimentos produtores de

medicamentos

“Boas Préaticas de Fabricacdo (BPF) é a parte do
Gerenciamento da Qualidade que assegura que os produtos sdo
consistentemente produzidos e controlados, de acordo com 0s
padrdes de qualidade apropriados para o uso pretendido e
requerido pelo registro sanitario, autorizacdo para uso em ensaio
clinico ou especificagdes do produto” (RDC n°® 301/2019) e ainda
que “todos os processos de fabricagdo devem estar claramente
definidos, sistematicamente revisados a luz da experiéncia, e
demonstrar serem capazes de produzir medicamentos com a
qualidade exigida e em conformidade com as suas
especificacdes” (BRASIL, 2019).

Portanto, as Boas Préaticas de Fabricacdo (BPF) sdo fundamentais para evitar
contaminacdes e erros, que podem tornar um produto impréprio para comercializacao
e uso. Além disso, elas garantem que os farmacos sejam produzidos e controlados
por meio de padrdes de qualidade previamente estabelecidos e que minimizem 0s
riscos envolvidos na producdo de medicamentos. Essa producdo com eficiéncia
garante a seguranca, qualidade e eficacia do produto final. Dessa forma, é importante
gue as regras de BPF sejam cumpridas em todas as etapas do processo produtivo,
desde a fabricacéo até a distribuicdo e uso, para garantir que os medicamentos sejam

seguros e eficazes para uso terapéutico (VOGLER et al., 2017).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Contexto Historico

O conceito de regulamentacdo de medicamentos modernos, teve influéncia
apos a maior progressado na ciéncia da vida no século XIX, sobretudo em quimica,
fisiologia e farmacologia que formou uma base sélida para pesquisa e/ou

desenvolvimento de medicamentos ap0s a Segunda Guerra Mundial (NUNES, 2021).

Varias tragédias tiveram que acontecer para estimular que o desenvolvimento
da regulamentacdo de medicamentos adquirisse uma maior importancia. Um dos
desastres mais marcantes da historia diz respeito ao sedativo hipnético talidomida,
que comecgou a ser comercializado no oeste da Alemanha em 1956 como um
tratamento para ndusea induzida pela gravidez. Esse medicamento foi adotado em 46
paises diferentes ao redor do mundo entre 1958 e 1960, e 0 seu consumo resultou
em malformacbes e diversas deformidades em cerca de 10.000 bebés recém-
nascidos. As consequéncias negativas desse caso desempenharam um importante

papel na formacao do sistema regulatério de medicamentos (NUNES, 2021).

As BPF surgem em 1967 como uma iniciativa da Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) para financiar os esfor¢cos gerados pelo estado e paises membros a fim
de melhorar a qualidade dos medicamentos comercializados. Ademais, o documento
apresentado e aprovado na XXI Assembleia Mundial de Saude, denominado Draft
requirements for good manufacturing practices in the manufacture and quality control
of drugs and pharmaceutical specialities, constitui o primeiro texto oficial que trata das

normas de producédo de medicamentos operando o termo BPF (VOGLER et al., 2017).
2.1.1 Controle de Qualidade o Marco Regulatério

No Brasil, a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) atua como
representante na esfera federal e no Ambito do Sistema Unico de Satde (SUS). Esta
entidade realiza a regulagdo sanitaria em diversas areas, incluindo o controle de
qualidade, seguranca e eficacia dos medicamentos produzidos e comercializados no
territdrio nacional. Uma das principais ferramentas para sua atuacdo no campo da
vigilancia sanitaria € vinculada com o regulamento das BPF, que regulamenta a
producédo de medicamentos, aborda resolugdes em que as empresas farmacéuticas
devem seguir o protocolo (MIGUEL; FIOCCHI, 2006).



11

Dentre as demais resolu¢des publicadas, em 21 de maio de 2019, a minuta
da nova Resolucdo da Diretoria Colegiada RDC n° 301/2019 da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) sobre as BPF de medicamentos e suas instru¢cdes
normativas foi publicada no Diario Oficial da Uniéo, direcionando a Consulta Publica
para obtencdo de contribuicbes ao texto da RDC em até 60 dias a partir da
publicacdo. A esta situacdo, o marco regulatério de BPF de medicamentos corrente
no pais era a RDC n° 17/2010 da Anvisa, que se alinhava ao Guia da Organizacao
Mundial da Saude (OMS) publicado em 2003 (NUNES, 2021).

A estrutura regulatoria para BPF farmacéuticas atualizada com publicacdes
engloba a RDC n° 301/2019 e suas Instru¢cbes Normativas Complementares (INs)
numeradas de 35 a 48. Tais normas estabelecem os atuais critérios de avaliacdo
com base nos riscos potenciais a qualidade e seguranca inerentes ao processo de
fabricacdo de produtos farmacéuticos. Diferentemente do quadro regulatério
anterior, o Gltimo marco regulatério € baseado nas diretrizes emanadas do Programa

de Cooperacédo em Inspecao Farmacéutica (SIZUKUSA, 2020).

Dessa forma, a mudanca implantada pela ANVISA tem como objetivo
estabelecer a equivaléncia das BPF de medicamentos adotados no Brasil a padrdes
internacionais e possibilitar a filiacdo da Anvisa ao Esquema de Cooperacao de
Inspecdo Farmacéutica (em inglés, Pharmaceutical Inspection Cooperation Scheme
ou PIC/S); e por fim, favorecer a aceitacdo de medicamentos brasileiros em outros
paises (NUNES, 2021).

2.1.2 Vigilancia sanitéaria

Em ordem, existem o0s seguintes conceitos de monitoramento de saude, o
ordenamento juridico brasileiro “um conjunto de ac¢des capaz de eliminar, diminuir ou
prevenir riscos a saude e de intervir nos problemas sanitarios decorrentes do meio
ambiente, da producdo e circulacdo de bens e da prestacao de servi¢os de interesse
da saude, abrangendo:

| - O controle de bens de consumo que, direta ou indiretamente, se relacionem
com a saude, compreendidas todas as etapas e processos, da produgcdo ao

consumao,; e
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Il - O controle da prestacdo de servicos que se relacionam direta ou
indiretamente com a saude.” (LEI 8.080/90).

A lei citada, com toda sua subdivisdo, foi efeito de um intenso momento
politico-social, pelo qual o Brasil estava passando, conhecido como Movimento
Sanitario Brasileiro (TANCREDI; GEMAL, 2014).

No campo referente a alimentacdo, a vigilancia sanitaria (VISA) se insere
como ente responsavel por fiscalizar e inspecionar alimentos, levando em
consideracéao teor nutricional e vigilancia de bebidas e agua para consumo humano
(TANCREDI; GEMAL, 2014). Ademais, ndo s6 esses, mas também fiscaliza e
previne riscos a saude sobre processos produtos e consumo de bens e servigos.
Além disso, cosméticos, produtos de higiene pessoal, saneantes, equipamentos e
materiais médico-hospitalares, 6rgéos e tecidos para uso em transplantes, produtos
fumigenos sdo exemplos. Desta feita, a Vigilancia Sanitaria garante a qualidade,
seguranca, e eficicia para com os produtos além de fiscalizar normas regulatorias e

boas préticas de fabricacao.

A VISA, passou por varias reformas que a permitiram se estabelecer como
um setor regulador e preventivo. Com isso, a Constituicdo de 1988 promoveu a
salide como um direito de todos e atribuiu ao Sistema Unico de Satde (SUS), além
de todas as suas funcdes precipuas, a inspecéo de alimentos, sendo nesta época
a vigilancia feita pela SVS/MS (OLIVEIRA, 2022). Além do mais, foi em 1990 a
publicacdo a Lei Organica da Saude, que define o SUS com suas competéncias e
atribuicdes, inserindo as ac¢des da vigilancia sanitaria (TANCREDI; GEMAL, 2014)
Os mesmos autores citam que o0 SVS deixou de ser o 6rgao competente sé em 1999
com a lei 9.782 que definiu o0 SNVS e criou a ANVISA.

A instauracéo da autossuficiéncia no pais fortaleceu a ideia da nova reforma
e que, a partir de 2000, o setor regulado e o trabalho regulatério passaram a ser
feitos de forma mais rapida, com menos burocracia e mais velocidade no processo.
A ANVISA é a principal instituicdo responsével por regular, controlar e fiscalizar
produtos e servicos que envolvam riscos a saude publica, incluindo alimentos e
insumos, aditivos, embalagens e contaminantes e residuos, além de instalacdes

responsaveis por processar tais produtos (OLIVEIRA, 2022).
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2.1.3 Legislacéo Brasileira

O setor de vigilancia sanitaria no Brasil vem sendo alterado desde 1999 de
forma gradativa, visando inverter situagBes criticas nessa area, especialmente
dentro de um contexto internacional de mercados com necessidade de alteracdes
no modelo de uma intervencéo do Estado. Com a criacdo do Gabinete Nacional de
Vigilancia Sanitaria é notavel a importancia em planejar, coordenar e executar as
acOes de vigilancia sanitaria no pais, além de estabelecer politicas, diretrizes para
area, nas quais atua como um 0Orgao consultivo e assessor do Ministério da Saude
(LUCCHESE, 2001).

As instituicdes reguladoras bem estruturadas se dao através do
amadurecimento e consolidacdo de processos democraticos. Tais processos pdem
a transformacdo da vigilancia em uma area estratégica como seu diferencial e
proporcionam investimentos de grandes corporacdes aumentando a competicao no

mercado mundial.

No &mbito da legislacdo sanitaria, o ordenamento juridico tem diversas fontes
em relacdo a sua elaboracdo; no que diz respeito aos agentes que atuam
diretamente no sistema de vigilancia sanitaria, sdo empregadas circulares e ordens
de servico com o objetivo de assegurar o cumprimento das normas técnicas e
sanitarias, conforme explica Tancredi et al sobre o assunto (MEIRELLES, 1993).
Para melhor compreensédo sobre a estruturagcdo do ordenamento em vigilancia

sanitaria, apresenta-se o quadro a seguir:

Quadro 1- Normativas Sanitaria

Lei Poder Legislativo Estabelece regras,
(Cémara de Senadores, direitos ou excec¢des de
Deputados e Vereadores) carater geral ou
especifico.
Decreto Chefes do Executivo Regulamenta assuntos
(Presidente, relacionados as leis
Governadores e existentes e formaliza a
Prefeitos) determinacao da
autoridade.
Decreto-lei (atual Poder Executivo (Chefe Diploma normativo pela
medida proviséria) de Estado) manifestagéo do
presidente da Republica,
com eficacia de lei.
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Resolugao Autoridades outras que Formaliza a decisao de
nao o Chefe do Executivo um orgao colegiado,
(Ministros, Secretarios e | estabelecendo medidas e
Colegiados) instru¢des quanto a
aplicagao de leis.

Fonte: (OLIVEIRA, 2020)

O efetivo padrdo da vigilancia sanitaria em saude no Brasil se baseia na
classe de responsabilidades através dos trés niveis do governo; o federal, estadual
e municipal. E o Sistema Unico de Satde (SUS) é responsavel pela administracéo
da saude publica no pais sendo composto por esses trés niveis de governo. Ja as
funcbes regulatorias sdo distribuidas entre os niveis de governanca, e sé&o

concentradas nos poderes estaduais e federais (FERREIRA, 2021).

As reformas do Estado, a implantacdo do SUS e a constru¢do do Mercosul
ajudaram a aumentar a consciéncia e os lacos de solidariedade entre os diferentes
atores envolvidos na gestéo coletiva de externalidades de saude. Isso inclui gestores
de saude, sociedade civil e setor privado. No entanto, ainda existem desafios para
garantir que essas funcdes regulatorias sejam eficazes e eficientes, e para aumentar

a consciéncia e a participacdo da sociedade nesses processos (FERREIRA, 2021).

Com base na legislacdo do controle de qualidade, promove um bloco de
normas e regulamentos, 0s quais pretendem proporcionar a aptidao e garantia dos
produtos e servicos oferecidos para o consumidor. Essas, sao estabelecidas pela
autoridade publica que visa defender a saude e o interesse publico, garantindo a
protecéo dos consumidores (OLIVEIRA et al., 2015)

No Brasil, a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) é responsavel
pela regulamentacdo do controle de qualidade seguindo a legislacéo, responsavel
por estabelecer normas e procedimentos para producdo, comercializacdo e
distribuicdo dos produtos e servigos relacionados a saude. A ANVISA promove
também a fiscalizacdo; autorizacdo; fabricagdo; importacdo e comercializacéo

desses produtos e servicos (SIZUKUSA, 2020).

7

A legislacdo do controle de qualidade € influenciada por normas
internacionais, como as normas da Organizacdo Internacional de Padronizacao

(ISO) e as normas da Unido Europeia (UE). Essas normas, sdo implantadas no
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Brasil garantindo a qualidade e a seguranca dos produtos e servi¢cos oferecidos ao
consumidor (TANCREDI; GEMAL, 2014).
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3 Objetivos

3.1 Objetivos Gerais

Situar o panorama no qual surgiram as ideias e as necessidades de se ter

uma legislag@o sobre Boas Praticas de Fabricagdo (BPF), no Brasil e elencar quais

sao.

3.2 Objetivos Especificos

Abordar a principal legislacdo sobre Boas Praticas de Fabricacédo (BPF), que
€ a Resolucéo da Diretoria Colegiada RDC n°® 301/2019 da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), tendo como objetivo compreender suas

principais diretrizes e mudancas em relagdo as normas anteriores.

Argumentar a importancia das atualizacées das BPFM de medicamentos no
Brasil relacionado ao ajustamento ao PIC/S (Pharmaceutical Inspection Co-
operation Scheme) e relatar as experiéncias em outros paises, com o objetivo
de avaliar a qualidade das normas brasileiras e as possiveis sugestfes para

melhorias.

Analisar e observar as mudancas ocasionadas pelo impacto da pandemia
COVID-19 no controle de qualidade e farmacéutico no Brasil, com a intencéo
de avaliar a eficacia das Boas Praticas de Fabricacdo (BPF) e como se

adaptaram as novas exigéncias e dificuldades associadas a crise sanitaria.

Descrever as principais medidas para controle de qualidade em
medicamentos. Fazendo um leque no controle de ingredientes, controle de
processos, controle de embalagem e rotulagem, promovendo informacdes

relevantes para o estudo.
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4 JUSTIFICATIVA

De acordo com o artigo 6° da Constituicdo Federal de 1988, estabelece-se:
“Sao direitos sociais a educacio, a saude, a alimentagao, o trabalho, a moradia, o
transporte, o lazer, a seguranca, a previdéncia social, a protecdo a maternidade e a
infancia, a assisténcia aos desamparados, na forma desta Constituigdo”. Dentro do
direito a saude, esté implicita a garantia de acesso a medicamentos de qualidade e
seguranca, que nao oferecam riscos a vida das pessoas. Por isso, é importante que
haja uma adequacdo das Boas Préaticas de Fabricacdo (BPF) de medicamentos
adotados no Brasil as normas internacionais, conforme proposto pela Anvisa na
Resolugao da Diretoria Colegiada RDC n° 301/2019. Essa adequagéo visa assegurar
0 uso desses medicamentos, para isso € preciso que se tenha eficacia e seguranca

ao se ofertar e obter esses medicamentos.

Diante do instrumento normativo da Lei Orgéanica da Saude N° 8.080, de 19
de setembro de 1990 que “Dispde sobre as condigdes para a promogao, protecao e
recuperacdo da saude, a organizacdo e o funcionamento dos servicos
correspondentes e da outras providéncias”. Pode-se citar em especial o artigo 2°,
alinea |, “O dever do Estado de garantir a saude consiste na formulagéo e execugao
de politicas econdmicas e sociais que visem a reducdo de riscos de doencas e de
outros agravos e no estabelecimento de condi¢cdes que assegurem acesso universal
e igualitario as acdes e aos servigos para a sua promog¢ao, protecao e recuperagao”

o presente plano de trabalho ira ter este enfoque.

A Resolucao da Diretoria Colegiada RDC n° 301/2019 da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria — ANVISA sobre as BPF de medicamentos e suas instrucdes
normativas foi publicada no Diario Oficial da Unido. Nesta resolucao hé a descricédo
das medidas adotadas para a fabricagdo de medicamentos do esquema de
cooperacdo em Inspecdo Farmacéutica, PIC/S, como requisitos minimos a serem
seguidos na fabricagcdo de medicamentos. Ademais, por meio de legislacées como a
citada acima, é possivel ter maior controle de garantia dos produtos, para assim,
minimizar os riscos envolvidos na origem da producao, tendo como objetivo final
assegurar a qualidade, eficacia e seguranca do produto final. O setor de controle de
qualidade é amplo e por isso faz-se necessario ter uma regulacao brasileira que defina
limites em consonancia com 0rgaos internacionais de moro a dirimir doencas e

garantir melhora de vida para todos os setores da populagéo.
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Por meio da pesquisa de analise documental, é possivel ter uma visdo geral
do que esta regulamentado e assim fazer uma analise critica do que pode ser
aprimorado e do que ja foi feito nesse sentido. O tema também levanta questdes
sobre o uso de medicamentos, o controle de qualidade, os riscos, portanto, é
necessario primeiro entender as normas seguidas a nivel metodolégico para que se
possa passar as informacdes para o cotidiano populacional. Aléem de identificar
lacunas existentes na regulamentacdo, e a necessidade de aprimoramento e
atualizacdo das normas, para garantir a seguranca e qualidade dos medicamentos

para a populacao.
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Revisdo de literatura que abrange as principais regulamentacfes no setor de

fabricacdo de medicamentos, em especifico com a temética controle de qualidade

farmacéutico, descrevendo quais sdo as principais legislacdes pertinentes ao tema

e abrangendo a perspectiva de garantia de qualidade de saude. Além de uma anélise

critica da evolucédo das regulamentacfes e normas que se encontram em vigor no

Brasil, comparando-os com outros paises.

5.2 Etapas da pesquisa

Pesquisa feita baseando-se nas descri¢cfes disponiveis no quadro 2 abaixo.

Quadro 2 — Etapas da pesquisa e seus descritores

Quadro 2 - Metodologia de Pesquisa

Etapa da pesquisa

Descricao

Identificacao das bases
de dados

BVS, LILACS, SciElo Brasil, RDC

Definicao dos
descritores

RDC n° 301/19 e seus impactos; Boas Praticas de
Fabricacado na industria farmacéutica; politicas de
medicamentos no Brasil; Controle de Qualidade nas
industrias farmacéuticas; Resolugao - RDC n°
301/19.

Critérios de inclusao

Textos completos disponiveis online em lingua
portuguesa, publicados entre 2010 e 2022.

Critérios de selegao

A pesquisa incluiu uma revisao de literatura dos
principais artigos e livros publicados sobre o assunto,
com énfase nas regulamentagdes e normas em vigor

no Brasil e sua evolugéo ao longo do tempo. Como
complemento a avaliagdo do impacto dessas
regulamentag¢des na qualidade e seguranga dos
medicamentos disponiveis no mercado brasileiro e
comparar com outros paises.

Fonte: autoria prépria
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 A importancia do controle de qualidade farmacéutico no marco regulatorio

brasileiro.

Para distribuir ao publico os medicamentos é notério que o controle de
qualidade junto com as resolu¢des do novo marco regulatorio garanta a seguranca
e eficacia do produto. Isso é fundamental para garantir que 0s pacientes recebam
medicamentos que atendam aos padrdes e requisitos exigidos, evitando problemas

de contaminacao, adulteracéo, falsificacdo ou deterioracéo.

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) é a
responsavel pela regulamentacdo do controle de qualidade farmacéutico. Suas
normas estabelecem os critérios indispensaveis para garantir a qualidade dos
medicamentos e insumos farmacéuticos disponiveis no mercado. Dentre as medidas
adotadas, destaca-se a realizagc&o de testes rigorosos, como testes de estabilidade,
testes de pureza e testes de poténcia. Esses testes séo realizados em todas as
etapas do processo, desde a producédo até a liberacdo dos medicamentos para
comercializacdo. Tal abordagem visa assegurar a eficacia e seguranca dos produtos
farmacéuticos, bem como a confianca dos profissionais de salude e dos pacientes
em relacdo a sua qualidade. O controle de qualidade farmacéutico desempenha um
papel crucial na garantia da eficacia terapéutica e na prevencao de riscos a saude
publica, fortalecendo, assim, a confiabilidade e a credibilidade do setor farmacéutico
no pais (GALDINO; BETONI, 2014)

Para garantir que os medicamentos sejam produzidos e armazenados em
condicBes adequadas é de suma importancia que as empresas cumpram as normas
vigentes de forma rigorosas dentro das boas praticas de fabricacdo (BPF) (GALDINO;
BETONI, 2014). Com isso aborda medidas que evitam a contaminacdo cruzada e
garantem a pureza dos medicamentos. Desta feita, o0 controle de qualidade
farmacéutico € compelido por monitoracdo de eventos adversos relacionados a
medicamentos, por meio dos quais as autoridades regulatérias possam tomar

medidas e proteger a saude publica, quando necessario.

Infere-se, portanto, que o controle de qualidade € importante para garantir de

forma segura e eficaz as fabricagbes de farmacos dentro do Brasil. Os 6rgdos
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publicos, tais como a ANVISA, regulam e estabelecem critérios rigorosos, que
garantem que os medicamentos sejam produzidos e distribuidos com seguranca

protegendo a saude de todo paciente.

6.2 As normas de boas préaticas de fabricacdo (BPF) e sua aplicacdo na

industria farmacéutica.

As normas de boas praticas de fabricacdo (BPF) estéo alinhadas por meio de
regras e procedimentos predefinidos pela regulamentacéo sanitaria cujo objetivo é
fornecer a garantia de qualidade, seguranca e eficacia dos farmacos produzidos no
pais. Para garantir essa qualidade nos mercados as industrias farmacéuticas tem

um papel fundamental que promove a protecao da saude publica (FUSINATO, 2021).

Essa aplicacdo das BPF na industria farmacéutica engloba toda a fabricacéo
dos medicamentos experimentais, que passa por um processo de transferéncia de
tecnologia e a producdo comercial, por fim, até a descontinuacao do produto. Esse
processo se da por regulamentos relativos em processos e/ou instalacbes de
fabricacdo farmacéutica, isso inclui documentos, equipamentos, e armazenamentos
no qual sdo utilizados. Ademais, inclui também as operacdes farmacéuticas e
logisticas (VOGLER et al., 2017).

Os resultados da aplicacédo das normas de boas praticas de fabricacédo (BPF)

na indastria farmacéutica incluem diversos fatores, como demonstrado no quadro 3.

Quadro 3 - Resultados esperados da aplicacdo das normas de boas praticas de
fabricacéo (BPF)

Garantir que os medicamentos atendam

Garantia da qualidade dos aos padrdes de qualidade pela
medicamentos: regulamentadora sanitaria.
Garantir que os medicamentos sejam
Protecdo da saude publica: seguros e eficazes para 0 uso nos
pacientes, prevenindo assim a
falsificacéo.

Garantir que meios de fabricacao dos
Melhoria na qualidade dos processos medicamentos sejam conduzidos de

de fabricacéo: maneira eficiente e segura.
A aplicagéao das BPF garante que os
Aumento na eficiéncia e fabricantes cumpram as
competitividade dos fabricantes: regulamentacdes, o que pode aumentar

a eficiéncia e competitividade.
Fonte: GOVERNO BRASIL 2020 Criagao: autoria prépria




22

Dessa forma, para garantir a qualidade dos medicamentos que séo distribuidos
e consumidos no Brasil, 0 marco regulatério das BPF de medicamentos é visto com
atencao, que engloba atualizacdes que auxiliam a entrada dos fabricantes brasileiros
em outros paises. Um marco regulatorio desatualizado pode comprometer a qualidade
desses medicamentos, afetando a competitividade e a saude publica. Portanto, as
atualizacbes das normas de boas préaticas de fabricacdo sdo essenciais para
assegurar a seguranca e eficAcia dos medicamentos disponiveis no mercado
(NUNES, 2021)

Além do mais, a importante juncdo do PIC/S (Pharmaceutical Inspection Co-
operation Scheme) para com a ANVISA, favoreceu para concluir o processo que
ocorreu em 2020 atualizando o marco regulatério com base nas normas
internacionais. O PIC/S representa um férum internacional que coopera na area de
inspecédo farmacéutica, visando a harmonizacdo dos padrées de inspecdo em todo
mundo. E a adesao feita pelo Brasil a esse grupo facilita tanto a exportacdo de
medicamentos quanto a entrada de produtos estrangeiros no mercado brasileiro
(FUSINATO, 2021).

Outro ponto que deve ser levado em consideracao € a elaboracdo de um guia
de orientagbes sobre o desenvolvimento, a implementacdo, operacdo e gestao do
ciclo de vida dos processos de producdes dos farmacos e medicamentos o Q13. O
guia foi elaborado pelo ICH (International Council for Harmonisation of Technical
Requirements for Pharmaceuticals for Human Use), que é responsavel por agrupar as
autoridades regulatérias em conjunto com as indastrias farmacéuticas, aprimorando
os regulamentos e técnicas de forma global. A adocdo desse guia pode preencher
lacunas regulatérias e assegurar a harmonia entre os diversos agentes reguladores e

regulados.

Em suma, a exportagcdo de medicamentos brasileiros e a entrada de produtos
estrangeiros no Brasil se faz com facilidade, quando alinhada as normas de boas
praticas de fabricacdo, fundamental para garantir a qualidade, seguranca e eficacia
dos medicamentos produzidos. Além disso, a elaboracao de guias técnicos como Q13
€ interessante para o preenchimento de lacunas visando uma industria farmacéutica
forte e competitiva capaz de oferecer medicamentos de qualidade e seguros para a

populacao.
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6.3 Importancia das atualizagcbes das BPF de medicamentos no Brasil em

relacdo ao ajustamento ao PIC/S.

O ajuste das atualizacbes das BPF do pais em relacdo ao PIC/s, é
fundamental como meio de garantir que os medicamentos produzidos atendam aos
padroes de qualidade exigidos por paises que fazem parte do PIC/S, facilitando o
acesso dos fabricantes brasileiros a outros mercados, fornecendo medicamentos
com garantia, qualidade, seguranca e eficacia gerado pelas Boas Praticas de
Fabricacdo (BPF) (NUNES, 2021).

A atualizacdo das BPF também € importante para garantir a protecao da
saude publica, pela prevencdo do comercio de medicamentos falsificados e/ou
adulterados, que podem causar danos graves a saude. A ANVISA, apds adotar o
marco regulatorio e obter a atualizacdo em 2019 também contou com 0 compromisso
de concluir o processo de adeséo ao PIC/S em 2020. Com a atualizagdo do marco
regulatorio e a relacao do PIC/S, se fez muito importante a busca de melhorias para

a qualidade e seguranca dos medicamentos produzidos no pais (Quadro 4).

Quadro 4 - Relacéo da ANVISA com o PIC/S (continua)
Relagao Descrigao
Adesao A adesao da ANVISA ao PIC/S iniciou o processo em 2016.

Objetivo: Fortalecer a cooperacéo internacional e o alinhamento das
normas de BPF de medicamentos.

Essa adeséo foi concluida em 2020, apés um conjunto de avaliagao
do marco regulatoério e das capacidades técnicas da ANVISA pelo
PIC/S.

Atualizagao Com a publicagao da nova resolugdo RDC n° 301/2019 as BPF
preconizadas pela ANVISA foram atualizadas em 2019.
Adeséo de diretrizes gerais das BPF de medicamentos do PIC/S
como base para seguir na fabricagdo desses medicamentos no
Brasil.

Objetivo: Alinhar as normas brasileiras as normas internacionais e
as melhores praticas da industria farmacéutica.
Beneficios Essa adesdo ao PIC/S e essa atualizagado da Resolugdao RDC n°
301/2019 do marco regulatério, trazem beneficios para a ANVISA,
também para a industria farmacéutica e para saude publica. Esse
alinhamento proporciona o reconhecimento internacional da
qualidade e seguranga dos medicamentos produzidos no Brasil; A
facilitagao do acesso de fabricantes brasileiros no mercado mundial
com aceitacdo mutua das inspec¢des e dos certificados de BPF;
além do mais, a melhoria continua desses processos e dos
produtos farmacéuticos, dentro das normas e nas recomendacoes
do PIC/S; promover a participagdo em programas de capacitacao,
de treinamentos e intercambios de informacgdes e experiencias para
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com as autoridades reguladoras farmacéuticas; garantir a protegcao
da saude publica, no qual previne a comercializacdo de
medicamentos que séo falsificados e/ou adulterados, que possam
causar danos graves a saude.

Fonte:https://bvs.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2019/rdc0301_21 08 2019.pd

f Criacéo: autoria propria.

Dessa forma, é importante ressaltar que outros paises também tem
enfrentado desafios semelhantes na atualizagdo de regulamentagbes de BPF. A
exemplo dos Estados Unidos a FDA vem trabalhando para atualizar suas
regulamentacdes de BPF que tem como objetivo de acompanhar as mudancas
tecnologicas e nos processos de fabricacdo (FUSINATO, 2021). Além do mais, a
Europa estd atualizando as regulamentacbes para garantir a qualidade dos
medicamentos produzidos na regido. Com isso, o Brasil e 0os paises demais seguem
com atualizacdes, importantes para garantir total protecdo da saude, prevenir a
comercializacdo de medicamentos falsos e/ou adulterados, que possam vir causar

danos graves a saude.

6.4 O impacto da pandemia COVID-19 no controle de qualidade e farmacéutico

no Brasil.

Identificada em dezembro de 2019 em Wuhan, na China o COVID-19
ocasionou inumeras infeccdes e mortes em 114 diferentes paises. No ano seguinte,
foi caracterizada pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como pandemia. A forte
propagacao da doenca obrigou que os paises adotassem medidas que impedissem
e/ou minimizasse a disseminacdo da doenca a fim de evitar o colapso do sistema de

saude.

Durante o periodo de pandemia no Brasil foi perceptivel o impacto causado
no controle de qualidade de medicamentos. Esse impacto acabou promovendo uma
crise na saude publica do pais, pois a disseminacdo da doencga fez com o que os
orgaos responsaveis tivessem um planejamento adicional para promover a garantia,
a qualidade, a seguranca e eficacia dos medicamentos que sao distribuidos e
produzidos (CASSANO; AREDA, 2020).

Com a proliferagdo de medicamentos falsificados e/ou adulterados
relacionados a COVID-19, o combate se fez com dificuldade. O que poderia colocar


https://bvs.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2019/rdc0301_21_08_2019.pdf
https://bvs.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2019/rdc0301_21_08_2019.pdf
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em risco a saude dos pacientes infectados pela doenca. Nesse parametro, a ANVISA
trabalhou para identificar e interromper a venda desses medicamentos ilegais
(CASSANO; AREDA, 2020).

Para garantir a fabricacédo e distribuicdo dos farmacos essenciais durante a
pandemia, foi necessario que a ANVISA junto aos 6rgados representantes,
elaborasse propostas para proibir as propagacfes de medicamentos falsos. Porém,
outra dificuldade era garantir a cadeia de suprimentos e capacidade produgao, pois
estas foram reduzidas o que afetou diretamente na disponibilidade de medicamentos

comprometendo o tratamento de doencas crbnicas e outras condi¢cdes de saude.

Em meio a pandemia, além do Brasil, outros paises também passaram
dificuldades e tiveram que lutar para lidar com o COVID-19, e a tabela a seguir
mostra os topicos e subtdpicos dos documentos extraidos da ANVISA, EMA e
MHRA, conforme especificado na RDC n° 392/2020. A ANVISA e a EMA publicaram
apenas um documento sobre requisitos de BPF, enquanto o MRHA publicou cinco
documentos para abordar as questdes separadamente (CASSANO; AREDA, 2020).

Os requisitos estdo resumidos na tabela.

Quadro 5 - Comparacéao dos requisitos de Boas Praticas de Fabricacao flexibilizados
pelas autoridades sanitarias, Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, Agéncia
Europeia de Medicamentos, Agéncia Reguladora de Medicamentos e Produtos de
Saude em razdo da COVID-19

(continua)
Toépicos e subtopicos ANVISA | EMA MHRA
Garantia da Qualidade
Suspensao de auditorias in loco para requalificagcao Sim Sim Sim
de fornecedores
Autorizagao para nao realizar/adiar investigacao de Sim Sim Sim
desvios “menores”
Adiamento da implementagao de CAPA relacionados Nao Sim Nao
a desvios menores
Revisdo de documentos pelo carater temporal Sim Sim Sim
Suspenséao de auditorias internas Sim Sim Sim
Suspensao de treinamentos presenciais para Sim Sim Sim
atualizacao sobre BPF
Permissao para validar os processos produtivos de Nao Sim Nao
forma concorrente
Possibilidade de utilizar instalagbes ou equipamentos Nao Sim Nao
mediante qualificagdo prospectiva limitada?
Liberagao excepcional de medicamentos Sim Sim Sim
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Permissao excepcional de transporte de Sim Sim Sim
medicamentos em quarentena
Aprovacao de documentos GxP n&o gerenciados por Nao Nao Sim
sistemas informatizados validados
Adiamento de testes de estudos de estabilidade Nao Sim Nao
Engenharia
Suspenséao de atividades de calibragao, qualificacao Sim Sim Sim

e manutencao preventiva

Controle de Qualidade

Reducao de testes realizados nas reanalises de Nao Nao Sim

matérias-primas

Permissao para a terceirizagéo de testes de controle Sim Sim Nao

de qualidade com laboratério diferente do declarado

no registro

Isengao/postergacao de analise de controle de Sim Sim Sim

qualidade em territorio nacional de medicamentos
importados

Isencao para realizar o teste de esterilidade em Sim Nao Sim

territério nacional em medicamentos importados

Fonte:(CASSANO; AREDA, 2020)

Com base na tabela, observa-se que nos requisitos flexibilizados acima, ha
mais semelhancas do que diferencas entre as diferentes agéncias. Ousamos atribuir
a isso o fato da RDC n° 392/2020 ter sido elaborada com base nos documentos
referenciados pela MHRA e EMA.

6.5 Melhorias e/ou impactos da nova RDC n° 301/2019 no mercado

farmacéutico no Brasil e no mundo:

A RDC n° 301 aprovada pela ANVISA estabelece normas de boas praticas de
fabricacdo no Brasil, com o objetivo de aumentar o rigor do controle de qualidade,
facilitar o acesso dos fabricantes brasileiros ao mercado e aumentar as exportagdes.
Ela substitui as seis resolugdes anteriores e 14 Instrugcdes Normativas sobre as Boas
Praticas de Fabricacdo (BPF) que foram atualizadas por meio dessa nova RDC.
Essas normas servem para garantir que os medicamentos produzidos no Brasil

atendam aos padrdes de qualidade exigidos pela regulamentacédo sanitaria.

Neste trabalho, a IN 47/2019 é uma das instrugbes normativas mais
abrangentes para a industria farmacéutica, pois prevé as Boas Praticas de
Fabricacdo (BPF) como complemento as atividades de habilitacdo e verificagcao.

Essa que estabelece requisitos especificos para as instalacdes, processos e
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equipamentos utilizados na fabricacdo de medicamentos, bem como para a
documentacédo, embalagem e armazenamento dos produtos. Esses requisitos visam
garantir que os medicamentos produzidos no Brasil atendam aos padrdes de
qualidade exigidos pela regulamentacdo sanitaria e protejam a saude publica.

E importante destacar que o controle de qualidade tem sido uma preocupacao
desde os primordios da fabricacdo de medicamentos, observando os requisitos
gerais de construgdo que balizam a elaboracdo das regras de fabricagcdo de
medicamentos. Esses requisitos estiveram presentes em todos 0S marcos
regulatérios, mesmo que de forma parcial ou pouco desenvolvida. Com o0 novo marco
regulatorio do Brasil, surgiram exigéncias adicionais que visam eliminar ou reduzir o
potencial de contaminacdo cruzada de determinados produtos. Um dos primeiros
documentos redigidos para trazer regras da producédo de medicamentos no Brasil foi
o Decreto n° 20.397/1946, que ja contemplava requisitos especificos como a
segregacao de areas produtivas e a utilizacdo de materiais e equipamentos
dedicados para a producéo de soro antitetanico, vacina anticarbunculosa ou vacina
BCG (FUSINATO, 2021)

De acordo com a RDC n° 301/2019, as Boas Préticas de Fabricagcédo (BPF)
estdo relacionadas a todas as fases da vida de um produto, desde a sua fabricacao,
tecnologia, producdo comercial e descontinuacdo do mesmo. Isso tudo, € vinculado
com regulamentos relativos a processos e as instalacbes de fabricacdo
farmacéutica, equipamento, documentos, embalagens, armazenamento e dentre
outros fatores que estdo relacionados ao setor farmacéutico e logistico. Com isso,
esses regulamentos servem para garantir que os medicamentos produzidos no
Brasil atendam os padrBes de qualidade exigido pela reguladora sanitaria e proteja

a saude no pais.

Dessa forma, a RDC n° 301/2019, aprovada pela ANVISA em 21 de agosto
de 2019, estabelece normas de boas praticas de fabricagdo no Brasil com o objetivo
de aumentar o rigor do controle de qualidade, facilitar o acesso dos fabricantes
brasileiros ao mercado e aumentar as exportagdes (FUSINATO, 2021)

Com a implementacdo dessas normas de BPF pela IN 47/2019, os beneficios
para o mercado farmacéutico no brasil foram significativos, pois garantiram uma

maior conformidade com os padrdes internacionais de qualidade dos medicamentos
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fabricados e comercializados no pais. Além disso, possibilitaram a incluséo do Brasil
no PICs, que é um esquema de cooperacdo em inspecao farmacéutica entre paises.
Ademais, com a adeséo dos padrdes redigidos pelo regulamento, permite que 0s
fabricantes brasileiros possam ser inseridos ao mercado internacional, sendo
interesse de negdcios, pois, seguem 0s requisitos exigidos por 6rgaos reguladores

estrangeiros.

Além do acesso para com a insergdo de fabricantes brasileiros no mercado
internacional, o PICs também tem como propostas principal a trocas de relatérios
entre agéncias reguladoras de paises membros, facilitando o reconhecimento mutuo
das inspecdes e harmonizacao dos padrdes de qualidade. Desta feita, o Brasil pode
enviar seus relatorios para outras agencias que sao aceitos como inspecdo, assim
como receber relatérios internacionais. Essas trocas de relatérios agiliza os
processos de registro e autorizacdo de medicamentos como reduzir custos e/ou

recursos envolvidos nas inspecdes.

Porém, sem a insercdo da nova RDC essas medidas podem ndo ser
suficientes para garantir o ingresso das empresas brasileiras no mercado
internacional, pois existem outros aspectos que podem influenciar a competitividade
e insercdo das empresas no cenario global, como a capacidade de inovacdes,
investimentos em pesquisas e desenvolvimento, a qualidade dos produtos, logistica,

0 cambio, as barreiras tarifarias e nao tarifaria.

A RDC 301/2019 trouxe algumas mudancas e melhorias em relagéo para com
a RDC 17/2010, com atualizacdes nas resolucfes e artigos, mudancas essas que
sdo fundamentais para melhorar o mercado farmacéutico no Brasil e no mundo.
Abaixo segue a comparacdo de capitulos e artigos das duas resolucdes e 0s
destaques das principais mudancas ou novidades:

Quadro 6 - Comparacdo de artigos sobre os Controles de Mudancas nas duas

resolucdes
(continua)

Mudanca Descri¢éo

Introducéo do conceito de gestéao de Abordagem sistematica para identificar,
riscos para a qualidade (GRQ) analisar, avaliar, controlar e revisar os
riscos associados a qualidade dos
produtos.




29

Consideracao do impacto das
mudancgas nos documentos
relacionados as boas praticas de
fabricacéo

Necessidade de atualizar os
documentos relacionados as boas
praticas de fabricacdo conforme
necessario.

Fonte: Brasil (2019) Criacéo: autoria propria

Quadro 7 - Comparacao de artigos sobre Validacdo nas duas resolucoes.

Mudanca

Descricao

Inclusdo dos principios da gestéo de riscos
para a qualidade (GRQ) no programa de

validacao

Abordagem sistematica para
identificar, analisar, avaliar, controlar
e revisar 0s riscos associados a

gualidade dos produtos.

Exigéncia de revisdo e aprovacao dos
protocolos e relatérios de qualificagcéo e
validacgéo pelo Sistema da Qualidade

Farmacéutica (SQF)

Garantia de que os equipamentos,
sistemas ou processos estao aptos
para o uso rotineiro na fabricacéo

dos produtos.

Necessidade de atualizar os documentos
relacionados as boas praticas de fabricacao
guando ocorrerem mudanc¢as nos
equipamentos, sistemas, processos,
limpeza, métodos analiticos e sistemas
computadorizados ja qualificados ou

validados

Garantia de que as mudancas néao
afetam a qualidade, seguranca e

eficacia dos produtos.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria

Quadro 8 - Comparacao de artigos sobre a qualificacdo de fornecedores nas duas

resolucdes

(continua)

Mudanca

Descricao

Incluséo dos principios da gestao de
riscos para a qualidade (GRQ) na

gualificacéo dos fornecedores

Abordagem sistematica para identificar,

analisar, avaliar, controlar e revisar os

riscos associados a qualidade dos

materiais fornecidos.
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Manutencédo dos procedimentos
escritos para a avaliagado periodica dos
fornecedores qualificados

Garantia do desempenho e da

conformidade dos materiais fornecidos.

Manutencdo dos procedimentos
escritos para a aprovagao e o
monitoramento dos fornecedores de

servicos terceirizados

Garantia da qualidade do produto ou

do processo de fabricagéo.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria

Quadro 9 - Comparacao de artigos sobre controle de qualidade nas duas resolucdes

(continua)

Mudanca

Descricéao

Definicdo do Controle da Qualidade
(CQ) como um setor ou departamento

independente

Responséavel pelas atividades
relacionadas ao CQ, que faz parte do
Sistema da Qualidade Farmacéutica

(SQF) e reporta-se a alta administracao
da empresa ou ao responsavel pelo
SQF.

Ampliacéo das responsabilidades,

atividades e autoridades do CQ

Incluindo a aprovacgéao ou rejeicdo dos
materiais de entrada, dos produtos
intermediarios e dos produtos
acabados; a aprovacao das
qualificacOes e validacoes; a
participacdo na investigacao das
reclamacdes relacionadas a qualidade;
a participacao na implementacéo das
medidas corretivas e preventivas; a
participacédo na auditoria do SQF; a
aprovacéo das mudancgas que possam

afetar a qualidade do produto; a revisao
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dos registros de producéo e controle;

entre outras.

Inclusé@o dos principios da gestédo de | Abordagem sisteméatica para identificar,

riscos para a qualidade (GRQ) no analisar, avaliar, controlar e revisar o0s
controle de qualidade riscos associados a qualidade dos
produtos.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria

As tabelas feitas compararam os capitulos das resolu¢cdes RDC 17/2010 e
RDC 301/2019 que tratam de diferentes aspectos das boas praticas de fabricacao
de medicamentos. As resolucbes sdo normas da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) que estabelecem os requisitos minimos de qualidade para a
fabricacdo dos produtos. A RDC 301/2019 € a norma mais recente e atualizada, que

entrou em vigor em agosto de 2020, substituindo a RDC 17/2010.

Dentre as tabelas apresentadas € notavel que todas tiveram mudancas entre
as duas resolugdes, RDC 17/2010 e RDC 301/2019, exceto a tabela sobre os
controles de mudancas, no qual ndo teve mudancas significativas, as mudancas que
mais teve relevancia foi a introducdo do conceito de Gestdo de Riscos para a
Qualidade (GRQ), no qual sdo abordados em varios capitulos como validacao,
estabilidade, qualificacdo de fornecedores e qualificacdo de equipamentos e também
o reforco do papel do Sistema da Qualidade Farmacéutica (SQF) no qual aplica
revisdo e aprovacdo de varios documentos, como relatoérios de estabilidade e de

autoinspecao.

A Gestdo de Riscos para a Qualidade (GRQ), é responsavel por identificar,
analisar, avaliar, controlar e revisar 0s riscos associados a qualidade dos produtos
ao longo do seu ciclo de vida. Ela também, assegura que os produtos sejam seguros,
eficazes e dentro do padrdo de qualidade estabelecido. J4 o Sistema da Qualidade
Farmacéutica (SQF), revisa e aprova varios documentos ja citados acima como
relatorios de estabilidade e de autoinspecdo. Ele é o conjunto de medidas e
atividades coordenadas que garantem que os produtos atendam aos padrdes de
qualidade esperados pelos clientes e pelas autoridades sanitarias. Como autoridade

de alta responsabilidade nas decisGes relacionadas a qualidade a SQF fica
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responsavel por isso, sendo liderado pela alta administracdo da empresa

responsavel.

As tabelas feitas serviram para facilitar a comparacdo entre as duas
resolucdes e destacar as principais mudancas ocorridas. Essas mudancas refletem
a evolucédo das boas praticas de fabricacdo de medicamentos e visam garantir a

qualidade dos produtos e a prote¢do da saude dos consumidores.

Além dos quadros apresentados, para consulta adicional foi incorporado 10
apéndices, que contém informacdes complementares sobre as atualizacdes e
mudancas na comparacdo entre as resolugcbes RDC 17/2010 e RDC 301/2019.
Esses apéndices abordam aspectos como: artigos e mudangas (ANEXO A),
controles de mudancas (APENDICE B), validacdo (APENDICE C), qualificacdo de
fornecedores (APENDICE D), controle de qualidade (APENDICE E), estabilidade
(APENDICE F), recolhimento (APENDICE G), autoinspe¢do (APENDICE H)
qualificacdo e calibracdo de equipamentos (APENDICE |) e mudancas nas duas
resolucdes (APENDICE J). Os apéndices podem ser consultados ao final do trabalho
para uma melhor compreensdo das normas que regem as boas praticas de

fabricacdo de medicamentos no Brasil.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O novo marco regulatorio 301/2019 introduziu inUmeras atualiza¢des que se
mostraram benéficas para o Controle de Qualidade no Brasil. A tarefa de garantir a
eficiéncia, qualidade e seguranca dos medicamentos esta exclusivamente nas maos
desta organizacdo. Infelizmente, a circulacdo de medicamentos falsificados e
adulterados tornou-se mais pronunciada devido a pandemia do COVID-19. A
importancia de fornecer medicamentos de qualidade a todos os individuos ndo pode
ser subestimada e, como resultado, a ANVISA, o MAPA e o INMETRO continuam a
desenvolver regulamentos, diretrizes e normas para beneficiar o publico. O novo

301/2019 é um modelo exemplar deste esforgo continuo.

Conforme elencado ao longo do trabalho e em relacdo a outras literaturas &
perceptivel que o tema controle de qualidade tem uma enorme amplitude, sendo que
um conceito leva o outro, sendo dificultoso apenas abordar um aspecto. Dessa
forma, se fez necesséario na pesquisa abordar diversas vertentes. A exemplo, é
importante falar sobre as Boas Praticas de Fabricacdo sendo indissociavel falar
somente de medicamentos, sem citar instalacdes, aguas, higiene, controle
farmacéutico, fabricacdo e ainda falar sobre condi¢cdes de salde de quem esta
presente em todos esses processos.

No entanto, a medida que novas tecnologias séo ingressadas no mercado e
as necessidades da populacéo evoluem, fica perceptivel que o controle de qualidade
ndo segue um modelo estatico. Dessa forma, € essencial que os 6rgaos reguladores
continuem de forma continua acompanhando essa evolucdo e mudancas, seguindo
com atualizacdes das diretrizes e normas de maneira constante. Além do mais,
promover o estimulo de melhores praticas no setor de industrias farmacéuticas,

investindo em capacitacdes e treinamentos para os profissionais envolvidos.

Com a atualizagdo da nova RDC 301/2019, foi perceptivel o impulso
significativo no controle de qualidade no Brasil. Essa regulamentacdo apresentou
mudancas que sdo importantes, no qual visa garantir a qualidade, seguranca e
eficacia dos medicamentos que abrangem os mercados. Ademais, a RDC 301/2019
no que diz a respeito as Boas Praticas de Fabricacdo estabelece requisitos mais
rigorosos, no qual abrange desde as instalacdes até os processos de fabricacdo e o

controle farmacéutico.
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Dentre todas as mudancas, uma delas se faz com grande importancia, a
adocdo de abordagens baseadas em risco. A empresa farmacéutica avalia e
identifica os riscos que sdo associados aos seus processos de fabricacdo e controle
de qualidade, implantando medidas adequadas para reduzir os riscos. Além disso,
essa abordagem é essencial, pois garante a qualidade dos medicamentos e também

evita problemas de falsificacdo e adulteracao.

Além do mais, a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), segue
fortalecida pela RDC 301/2019, na fiscalizacdo e monitoramento das empresas
farmacéuticas. No qual, sao definidos por critérios amplos que fornece clareza para
inspecdes e auditorias. As empresas que trabalham com essa conformidade seguem

0 padréo, normas e diretrizes estabelecidos.

Infere-se, portanto, que é necessario garantir a seguranca e eficacia dos
medicamentos presentes no mercado e o controle de qualidade no Brasil é de
extrema importancia para proporcionar isso. Com a nova RDC 301/2019 é
perceptivel a melhora tanto dentro do pais quanto em relagdo com outros paises
depois da adesdo ao PIC/S. Além do mais, a RDC estabelece requisitos mais
rigorosos, atualizados que sdo grandes influéncia nas Boas Préticas de Fabricacao.
Porém, é notoério que ainda assim haja um acompanhamento de perto e continuo
com investimentos em capacitacéo e treinamento para sempre manter a exceléncia
no campo vigente. Dessa forma, a busca para garantir a melhoria constante no
controle de qualidade se fara com mais facilidade, garantindo assim, a saude e o

bem estar de toda a populacéo.
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APENDICES
APENDICE A — ARTIGOS E MUDANCAS

Quadro 10 - Capitulos, artigos e mudancas
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Iniciais

Capitulo Il - Da

estabelece os

fabricacéo de
medicamentos,
definindo as

requisitos técnicos
administrativos
relativos as Boas
Praticas de
Fabricacéo (BPF).

requisitos minimos a
serem seguidos na

responsabilidades,
as atividades e os

0 objetivo de

gerais de Boas
Praticas de
Fabricacéo de

Esquema de
Cooperacédo em
Inspecéo
Farmacéutica,
PIC/S, como
requisitos minimos
a serem seguidos
na fabricacao de
medicamentos.

e

Resolucéo possui

adotar as diretrizes

Medicamentos do

(continua)
Capitulo/Artigo RDC 17/2010 RDC 301/2019 Mudancas
Capitulo I - Das Art. 1° - Esta Art. 1° - Esta A RDC 301/2019

Disposigdes Resolugéo

adota as diretrizes
do PIC/S, que é
um esquema
internacional de
cooperacao entre
autoridades
reguladoras
farmacéuticas.

Qualidade

Art. 2° - A empresa
deve dispor de um
Sistema da
Qualidade que
garanta o
atendimento aos
principios das Boas
Praticas de
Fabricacdo e
Controle.

Art. 3° - A empresa
deve dispor de um
Manual da Qualidade
gue descreva o
Sistema da
Qualidade
implementado.

Art. 4° - A empresa
deve dispor de um
organograma

atualizado que defina

Art. 4° - A empresa
deve dispor de um
Sistema da
Qualidade
farmacéutica
(SQF) que garanta
o atendimento aos

principios das

Boas Praticas de
Fabricacéo (BPF) e
Controle.

Art. 5° - A empresa
deve dispor de um
arquivo mestre da
planta (AMP) que
descreva as
atividades
relacionadas as
boas praticas de
fabricacéo do
fabricante.

Farmacéutica, que

gestao de riscos e

A RDC 301/2019
substitui o termo
Manual da
Qualidade por
Arquivo Mestre da
Planta, que é um
documento mais
abrangente e
detalhado sobre as
atividades do
fabricante. Além
disso, a RDC
301/2019 introduz
0 conceito de
Sistema da
Qualidade

é baseado na
na melhoria

continua da
gualidade dos
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(continua)

as
responsabilidades,
autoridades e inter-
relacdes do pessoal
gue gerencia, realiza
e verifica 0s
trabalhos que
influenciam a
gualidade dos
produtos.

Art. 5° - A empresa
deve dispor de
procedimentos

escritos para
avaliacao periddica
do Sistema da

Qualidade, visando

garantir sua
adequacdao e
eficacia.

Art. 6° - A empresa
deve dispor de um
organograma
atualizado que
defina as
responsabilidades,
autoridades e inter-
relacbes do
pessoal que
gerencia, realiza e
verifica os
trabalhos que
influenciam a
qualidade dos
produtos.

Art. 7° - A empresa
deve dispor de
procedimentos

escritos para
avaliacdo periodica
do SQF, visando
garantir sua
adequacao e
eficacia.

produtos.

Fonte: Brasil (2019) Criagéo: autoria prépria
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Quadro 11 - Comparacdo de artigos sobre os Controles de Mudancas nas duas

resolucdes
(continua)
Artigo RDC 17/2010 RDC 301/2019 Mudancas
Art. A empresa deve dispor de Art. 79 - A empresa deve N&o ha
77 procedimentos escritos dispor de procedimentos mudancas
para avaliar, aprovar e escritos para avaliar, significativas
controlar as mudancas que aprovar e controlar as neste artigo.
possam afetar a qualidade mudancas que possam
dos produtos. Esses afetar a qualidade dos
procedimentos devem produtos. Esses
descrever as acoes a procedimentos devem
serem tomadas, incluindo a descrever as acoes a
necessidade de notificacdo | serem tomadas, incluindo a
a autoridade sanitaria necessidade de notificacao
competente, quando a autoridade sanitaria
aplicavel. competente, quando
aplicavel.
Art. As mudancas propostas Art. 80 - As mudancas A RDC
78 devem ser avaliadas por propostas devem ser 301/2019
pessoal qualificado e com avaliadas por pessoal introduz o
conhecimento adequado. A qualificado e com conceito de
extensdo e o nivel da conhecimento adequado. A gestao de
avaliagdo devem ser extensao e o nivel da riscos para a
compativeis com o escopo avaliacao devem ser gualidade
e 0 grau da mudanca compativeis com o escopo (GRQ) na
proposta. Todas as e 0 grau da mudanca avaliacao das
mudancas que possam proposta. Todas as mudancgas,
afetar a qualidade do mudancas que possam gue é uma
produto ou o processo de afetar a qualidade do abordagem
fabricacdo devem ser produto ou o processo de sistemética
formalmente solicitadas, fabricacdo devem ser para
documentadas e aprovadas | formalmente solicitadas, identificar,
antes da sua documentadas e aprovadas analisar,
implementacéo. antes da sua avaliar,
implementagé&o. A controlar e
avaliacdo das mudancas revisar os
deve considerar 0s riscos

principios da gestéo de
riscos para a qualidade

(GRQ).

associados a
gualidade dos
produtos.
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seu potencial impacto na
qualidade do produto ou no
processo de fabricacio. As
mudancgas significativas
devem ser validadas antes
da sua implementagao,
quando aplicavel. As
mudancas devem ser
implementadas dentro de
um prazo definido e
previamente estabelecido.

funcéo do seu potencial
impacto na qualidade do
produto ou no processo de
fabricacdo. As mudancas
significativas devem ser
validadas antes da sua
implementacao, quando
aplicavel. As mudancgas
devem ser implementadas
dentro de um prazo definido
e previamente
estabelecido. O impacto
das mudancgas nos
documentos relacionados
as boas praticas de
fabricacao deve ser
considerado e os
documentos atualizados
conforme necessario.

(continua)
Art. As mudancgas devem ser Art. 81 - As mudangas ARDC
79 classificadas em fungao do | devem ser classificadas em 301/2019

acrescenta a
necessidade
de considerar
o impacto das
mudancas
nos
documentos
relacionados
as boas
praticas de
fabricacéo e
atualiza-los
conforme
necessario.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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Quadro 12 - Comparacao de artigos sobre Validacdo nas duas resolucgdes.

(continua)
RDC Capitulo/Artigo RDC Mudancas
17/2010 301/2019
Capitulo Art. 67 - A empresa deve Capitulo X - Art. 69 - A empresa
IX - Da dispor de um programa Da Validacao deve dispor de um
Validacéao escrito de validacdo que

defina as atividades a
serem realizadas em cada
caso.

Art. 68 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a qualificacao
dos equipamentos e
sistemas, bem como para a
validacao dos processos de
fabricacéo, limpeza,
métodos analiticos e
sistemas
computadorizados.

Art. 69 - A empresa deve
dispor de protocolos
escritos que especifiguem
0s procedimentos e 0s
critérios de aceitacdo para a
realizacdo e aprovacao das
gualificacOes e validacdes.

Art. 70 - A empresa deve
dispor de relatérios escritos
que documentem o0s
resultados e as conclusdes
das qualificacbes e
validagOes realizadas.

Art. 71 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a revalidacao
periddica ou quando
ocorrerem mudancas que
possam afetar a qualidade
do produto ou o processo
de fabricagéo.

protocolos devem ser
revisados e aprovados

programa escrito de
validagao que defina
as atividades a serem
realizadas em cada
caso. O programa de
validacéo deve
considerar os
principios da gestao
de riscos para a
qualidade (GRQ).

Art. 70 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

gualificacdo dos

equipamentos e
sistemas, bem como
para a validag&o dos

processos de
fabricagao, limpeza,
métodos analiticos e
sistemas

computadorizados.

Art. 71 - A empresa
deve dispor de
protocolos escritos
gue especifiquem os
procedimentos e 0s
critérios de aceitagédo
para a realizacéo e
aprovacao das
gualificacbes e
validacbes. Os

pelo SQF antes da
sua implementacao.
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(continua)

Art. 72 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a avaliagéo do
impacto das mudancas
propostas nos
equipamentos, sistemas,
processos, limpeza,
métodos analiticos e
sistemas computadorizados
ja qualificados ou validados.

Art. 73 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a investigacao
e tratamento dos desvios
ocorridos durante as
gualificacBes e validacoes.

Art. 74 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para o
gerenciamento dos dados
gerados durante as
qualificacbes e validacoes,
incluindo os dados brutos,
eletrbnicos ou nao, que
devem ser mantidos,
protegidos e arquivados
adequadamente.

Art. 75 - A empresa deve
dispor de pessoal
qualificado e com

conhecimento adequado

para planejar, executar,
monitorar e avaliar as
gualificacBes e validacdes.

Art. 76 - A empresa deve
garantir que os
equipamentos, sistemas,
processos, limpeza,
métodos analiticos e
sistemas computadorizados
estejam adequadamente
gualificados ou validados
antes do seu uso rotineiro
na fabricacéo dos produtos.

Art. 72 - A empresa
deve dispor de
relatérios escritos que
documentem os
resultados e as
conclusdes das
gualificacbes e
validacOes realizadas.
Os relatérios devem
ser revisados e
aprovados pelo SQF
antes da liberacéo dos
equipamentos,
sistemas ou processos
para o uso rotineiro na
fabricacéo dos
produtos.

Art. 73 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

revalidacéo periédica
ou quando ocorrerem
mudancas que
possam afetar a
gualidade do produto
ou 0 processo de
fabricacéao.

Art. 74 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

avaliagéo do impacto
das mudancas
propostas nos
equipamentos,
sistemas, processos,
limpeza, métodos
analiticos e sistemas
computadorizados ja
qualificados ou
validados. Art. 75 - A
empresa deve dispor
de procedimentos
escritos para a
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(continua)

investigacéo e
tratamento dos
desvios ocorridos
durante as
gualificagbes e
validacoes.

Art. 76 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para o

gerenciamento dos
dados gerados

durante as
gualificacles e
validagdes, incluindo
os dados brutos,
eletrénicos ou nao,
gue devem ser
mantidos, protegidos e
arquivados
adequadamente.

Art. 77 - A empresa
deve dispor de
pessoal qualificado e
com conhecimento
adequado para
planejar, executar,
monitorar e avaliar as
gualificacOes e
validacoes.

Art. 78 - A empresa
deve garantir que os
equipamentos,
sistemas, processos,
limpeza, métodos
analiticos e sistemas
computadorizados
estejam
adequadamente
gualificados ou
validados antes do
Seu uso rotineiro na
fabricacao dos
produtos.

Fonte: Brasil (2019) Criacao: autoria propria
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Quadro 13 - Comparacédo de artigos sobre a qualificacdo de fornecedores nas duas

resolucdes

(continua)

Capitulo/Artigo

RDC 17/2010

RDC 301/2019

Mudancas

Capitulo IV - Dos

Fornecedores e

dos Materiais de
Entrada

Art. 19 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

gualificacdo dos

fornecedores de

matérias-primas,

materiais de
embalagem e outros
materiais que possam
afetar a qualidade do
produto.

Art. 20 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

avaliacao periddica

dos fornecedores
gualificados, visando
garantir o seu
desempenho e a
conformidade dos
materiais fornecidos.

Art. 21 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a
aprovacao e o

monitoramento dos

fornecedores de
servicos terceirizados

gue possam afetar a

qualidade do produto
Ou 0 processo de
fabricagao.

Capitulo V -
Dos
Fornecedores
e dos
Materiais de
Entrada

Art. 23 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

qualificacédo dos
fornecedores de
matérias-primas,
materiais de
embalagem e outros
materiais que
possam afetar a
gualidade do
produto. A
qualificacéo dos
fornecedores deve
considerar 0os
principios da gestéo
de riscos para a
gualidade (GRQ).

Art. 24 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

avaliacdo periodica

dos fornecedores
qualificados,
visando garantir o
seu desempenho e
a conformidade dos
materiais
fornecidos.

Art. 25 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a
aprovacgao e o

monitoramento dos

fornecedores de
servicos
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(continua)

Art. 22 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para o
recebimento, a
identificacdo, o

armazenamento, a

amostragem, o teste e
a aprovacao ou
rejeicdo dos materiais
de entrada.

Art. 23 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para o

controle e o
tratamento dos
materiais de entrada
reprovados,
devolvidos ou
reprocessados.

Art. 24 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

prevencao do uso nao
intencional ou néo
autorizado dos
materiais de entrada.

terceirizados que

possam afetar a
gqualidade do
produto ou o
processo de
fabricagao.

Art. 26 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para o
recebimento, a
identificacéo, o

armazenamento, a

amostragem, o teste

e a aprovacao ou
rejeicao dos
materiais de
entrada.

Art. 27 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para o

controle e 0
tratamento dos
materiais de entrada
reprovados,
devolvidos ou
reprocessados.

Art. 28 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a

prevencao do uso

nao intencional ou
ndo autorizado dos
materiais de
entrada.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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Quadro 14 - Comparacéao de artigos sobre controle de qualidade nas duas resolucfes

fabricacédo dos produtos, com
pessoal, instalagdes,
equipamentos e sistemas
adequados para realizar as
atividades de controle de
qualidade.
Art. 81 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos que
definam as responsabilidades,
as atividades e as autoridades
do setor de controle de
qualidade.
Art. 82 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para
a especificacdo, a amostragem,
o teste e a liberacao dos
materiais de entrada, dos
produtos intermediarios e dos
produtos acabados.
Art. 83 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para
a retencdo e o armazenamento
das amostras dos materiais de
entrada, dos produtos
intermediarios e dos produtos
acabados.

Art. 84 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para
a realizacao dos testes em
processo e dos testes adicionais
gue sejam necessarios para
monitorar e controlar o processo
de fabricacéao.

(continua)
RDC Capitulo/Artigo RDC Mudancas
17/2010 301/2019
Capitulo X - | Art. 80 - A empresa deve dispor | Capitulo Xl Art. 82 - A
Do de um setor de controle de - Do empresa deve
Controle de | qualidade, independente dos Controle da | dispor de um setor
Qualidade demais setores envolvidos na Qualidade | ou departamento

independente
responsavel pelo
controle da
gualidade (CQ),
com pessoal,
instalagdes,
equipamentos e
sistemas
adequados para
realizar as
atividades
relacionadas ao
CQ. O CQ deve
fazer parte do
SQF e reportar-se
a alta
administracdo da
empresa ou ao
responsavel pelo
SQF.

Art. 83 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos que
definam as
responsabilidades,
as atividades e as
autoridades do
CQ emrelacédo a
aprovacgao ou
rejeicao dos
materiais de




a7

(continua)
Art. 85 - A empresa deve dispor entrada, dos
de procedimentos escritos para a produtos

realizagdo dos testes
microbiolégicos, quando
aplicaveis, incluindo os testes
ambientais e os testes de
esterilidade.

Art. 86 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para a
realizacdo dos testes fisico-
quimicos, quando aplicaveis,
incluindo os testes instrumentais
e 0s testes organolépticos.
Art. 87 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para a
realizacdo dos testes bioldgicos,
guando aplicaveis, incluindo os
testes in vivo e in vitro.

Art. 88 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para a
validagcao dos métodos analiticos
empregados no controle de
qualidade.

Art. 89 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para o
controle e o tratamento dos
resultados fora da especificacao
(O0S) obtidos no controle de
qualidade.

Art. 90 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos para o
gerenciamento dos dados
gerados no controle de
qualidade, incluindo os dados
brutos, eletrénicos ou ndo, que
devem ser mantidos, protegidos
e arquivados adequadamente.
Art. 91 - A empresa deve garantir
gue todos os testes realizados no
controle de qualidade sejam
feitos por pessoal qualificado

intermediérios e
dos produtos
acabados; a
aprovacao ou
rejeicao das

especificacoes,

instrucdes,

procedimentos e

registros
relacionados ao
CQ; a
participacdo na
investigagao das
reclamacoes
relacionadas a
gualidade; a
participacédo na
implementacéo
das medidas
corretivas e
preventivas; a
participacédo na
auditoria do SQF;

a aprovacao das

mudancas que

possam afetar a
gualidade do

produto; a
aprovacao das

gualificacbes e
validacdes; a

revisdo dos
registros de
producéo e
controle; a
retencdo das
amostras dos
materiais de
entrada, dos
produtos
intermediarios
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(continua)

e com conhecimento adequado,
seguindo as metodologias
aprovadas e registradas na

autoridade sanitaria competente

ou em farmacopeias oficiais
reconhecidas pela ANVISA ou
em meétodos validados
internamente ou por terceiros
reconhecidos pela ANVISA.

e dos produtos
acabados; a
realizacéo dos
testes em
processo e dos
testes adicionais
gue sejam
necessarios para
monitorar e
controlar o
processo de
fabricacéo; a
realizacéo dos
testes
microbioldgicos,
fisico-quimicos e
biologicos, quando
aplicaveis; a
validacéo dos
meétodos analiticos
empregados no
CQ; ao controle e
ao tratamento dos
resultados fora da
especificacao
(O0S) obtidos no
CQ; ao
gerenciamento dos
dados gerados no
CQ, incluindo os
dados brutos,
eletrbnicos ou néo,
gue devem ser
mantidos,
protegidos e
arquivados
adequadamente.
Art. 84 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
especificacao, a
amostragem, o
teste e a liberacdo
dos materiais de
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(continua)

entrada, dos
produtos
intermediérios e
dos produtos
acabados.
Art. 85 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
retencdo e o
armazenamento
das amostras dos
materiais de
entrada, dos
produtos
intermediérios e
dos produtos
acabados.
Art. 86 - A
empresa deve
garantir que todos
0s testes
realizados no CQ
sejam feitos por
pessoal qualificado
e com
conhecimento
adequado,
seguindo as
metodologias
aprovadas e
registradas na
autoridade
sanitaria
competente ou em
farmacopeias
oficiais
reconhecidas pela
ANVISA ou em
métodos validados
internamente ou
por terceiros
reconhecidos pela
ANVISA.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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Quadro 15 - Comparacao de artigos sobre estabilidade (continua)
RDC 17/2010 Capitulo/Artigo RDC Mudancgas
301/2019
Capitulo XI - | Art. 92 - Aempresa deve | Capitulo XIl | Art. 87 - A empresa
Da dispor de um programa - Da deve dispor de um
Estabilidade | escrito de estabilidade que | Estabilidade | programa escrito de

defina as atividades a
serem realizadas em cada
caso.

Art. 93 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a realizacao
dos estudos de
estabilidade, incluindo os
critérios de selecéo dos
lotes, os métodos
analiticos, as condicdes e
os periodos de
armazenamento, 0s
intervalos de teste e as
especificacoes.

Art. 94 - A empresa deve
dispor de relatorios escritos
gue documentem 0s
resultados e as conclusdes
dos estudos de
estabilidade realizados. Art.
95 - A empresa deve dispor
de procedimentos escritos
para a avaliagdo do
impacto das mudancas
propostas nos produtos ou
NOS Processos ja
submetidos aos estudos de
estabilidade.

Art. 96 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a
investigacéo e o tratamento
dos desvios ocorridos
durante os estudos de
estabilidade.

estabilidade que
defina as atividades a
serem realizadas em
cada caso. O
programa de
estabilidade deve
considerar os
principios da gestao
de riscos para a
gualidade (GRQ).
Art. 88 - A empresa
deve dispor de
procedimentos
escritos para a
realizacdo dos
estudos de
estabilidade,
incluindo os critérios
de selecdo dos lotes,
0S métodos
analiticos, as
condicdes e o0s
periodos de
armazenamento, 0s
intervalos de teste e
as especificagdes.
Art. 89 - A empresa
deve dispor de
relatorios escritos
gue documentem 0s
resultados e as
conclusoes dos
estudos de
estabilidade
realizados.
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(continua)

Art. 97 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para o
gerenciamento dos dados
gerados durante os
estudos de estabilidade,
incluindo os dados brutos,
eletrbnicos ou nao, que
devem ser mantidos,
protegidos e arquivados
adequadamente.

Art. 98 - A empresa deve
dispor de pessoal
gualificado e com

conhecimento adequado

para planejar, executar,
monitorar e avaliar os
estudos de estabilidade.

Art. 99 - A empresa deve

garantir que os estudos de
estabilidade sejam
realizados em condicbes
adequadas e controladas,
seguindo as metodologias
aprovadas e registradas na
autoridade sanitaria
competente ou em
farmacopeias oficiais
reconhecidas pela ANVISA
ou em métodos validados
internamente ou por
terceiros reconhecidos pela
ANVISA.

Os relatérios devem
ser revisados e
aprovados pelo SQF
antes da liberacdo dos
produtos para o
mercado.
Art. 90 - A empresa
deve dispor de
procedimentos escritos
para a avaliacéo do
impacto das mudancas
propostas nos
produtos ou nos
processos ja
submetidos aos
estudos de
estabilidade.

Art. 91 - A empresa
deve dispor de
procedimentos escritos
para a investigacao e
o tratamento dos
desvios ocorridos
durante os estudos de
estabilidade.

Art. 92 - A empresa
deve dispor de
procedimentos escritos
para o gerenciamento
dos dados gerados
durante os estudos de
estabilidade, incluindo
os dados brutos,
eletrbnicos ou néo,
gue devem ser
mantidos, protegidos e
arquivados
adequadamente.
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(continua)
Art. 93 - A empresa
deve dispor de
pessoal qualificado
e com
conhecimento
adequado para
planejar, executar,
monitorar e avaliar
os estudos de
estabilidade.
Art. 94 - A empresa
deve garantir que os
estudos de
estabilidade sejam
realizados em
condicbes
adequadas e
controladas,
seguindo as
metodologias
aprovadas e
registradas na
autoridade sanitaria
competente ou em
farmacopeias
oficiais
reconhecidas pela
ANVISA ou em
métodos validados
internamente ou por
terceiros
reconhecidos pela
ANVISA.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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Quadro 16 - Comparacao de artigos sobre recolhimento nas duas resolucdes

(continua)
RDC 17/2010 Capitulo/Artigo RDC 301/2019 Mudancas
Capitulo XIV - | Art. 106 - A empresa deve | Capitulo XV - Art. 95 - A
Do dispor de um plano escrito Do empresa deve
Recolhimento | de recolhimento que defina | Recolhimento dispor de um

as responsabilidades, as
atividades e os
procedimentos a serem
seguidos em caso de
necessidade de
recolhimento dos produtos.
Art. 107 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a notificacéo
imediata a autoridade
sanitaria competente, aos
distribuidores, aos
prescritores e aos
consumidores sobre a
ocorréncia e as razdes do
recolhimento dos produtos.
Art. 108 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a
identificagdo, o isolamento,
0 armazenamento e a
destinacao dos produtos
recolhidos.

Art. 109 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a verificacédo
da eficéacia e da
abrangéncia do
recolhimento dos produtos.
Art. 110 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a investigacao
e o tratamento das causas
do recolhimento dos
produtos, incluindo as
medidas corretivas e
preventivas adotadas.

plano escrito de
recolhimento que
defina as
responsabilidade
s, as atividades e
os procedimentos
a serem seguidos
em caso de
necessidade de
recolhimento dos
produtos. O plano
de recolhimento
deve considerar
0s principios da
gestao de riscos
para a qualidade
(GRQ).

Art. 96 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
notificacao
imediata a
autoridade
sanitaria
competente, aos
distribuidores,
aos prescritores e
aos
consumidores
sobre a
ocorréncia e as
razdes do
recolhimento dos
produtos.




54

(continua)
Art. 111 - A empresa deve Art. 97 - A
dispor de registros escritos empresa deve
gue documentem todas as dispor de

informacdes e as acdes
relacionadas ao
recolhimento dos produtos.
Art. 112 - A empresa deve
garantir que o recolhimento
dos produtos seja realizado
de forma rapida, eficaz e
abrangente, seguindo as
orientacdes da autoridade
sanitaria competente e do
plano escrito de
recolhimento.

procedimentos
escritos para a
identificacédo, o
isolamento, o
armazenamento
e a destinagao
dos produtos
recolhidos.
Art. 98 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
verificacdo da
eficacia e da
abrangéncia do
recolhimento dos
produtos.
Art. 99 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
investigacdo e o
tratamento das
causas do
recolhimento dos
produtos,
incluindo as
medidas
corretivas e
preventivas
adotadas. Art.
100 - A empresa
deve dispor de
registros escritos
gue documentem
todas
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(continua)

as informacoes e
as acoes
relacionadas ao
recolhimento dos
produtos.
Art. 101 - A
empresa deve
garantir que o
recolhimento dos
produtos seja
realizado de forma
rapida, eficaz e
abrangente,
seguindo as
orientacdes da
autoridade
sanitaria
competente e do
plano escrito de
recolhimento.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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Quadro 17 - Comparacao de artigos sobre auto inspecéo nas duas resolucdes

Art. 114 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a realizacao das
autoinspecdes, incluindo os
critérios de selecdo das
areas, dos processos e dos
sistemas a serem
inspecionados, a frequéncia
das inspecdes, os métodos
de inspecao, os requisitos
dos inspetores e 0s registros
das inspecdes.

Art. 115 - A empresa deve
dispor de relatérios escritos
gue documentem 0s
resultados e as conclusdes
das autoinspecdes
realizadas. Art. 116 - A
empresa deve dispor de
procedimentos escritos para
a investigacao e o tratamento
das ndo conformidades
identificadas nas
autoinspecdes, incluindo as
medidas corretivas e
preventivas adotadas.
Art. 117 - A empresa deve
dispor de pessoal qualificado
e com conhecimento
adequado para planejar,
executar, monitorar e avaliar
as autoinspecoes.

(continua)
RDC 17/2010 Capitulo/Artigo RDC 301/2019 Mudancas
Capitulo XV - Art. 113 - A empresa deve Capitulo XVI - Art. 102 - A
Da dispor de um programa Da empresa deve
Autoinspecado | escrito de autoinspecdo que | Autoinspecao | dispor de um
defina as atividades a serem programa
realizadas em cada caso. escrito de

autoinspecao
que defina as
atividades a
serem
realizadas em
cada caso. O
programa de
autoinspecao
deve
considerar 0s
principios da
gestao de
riscos para a
gqualidade
(GRQ).
Art. 103 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
realizacdo das
autoinspecoes,
incluindo os
critérios de
selecdo das
areas, dos
processos e
dos sistemas a
serem
inspecionados,
a frequéncia
das inspecdes,
0s métodos de
inspecao,
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(continua)

Art. 118 - A empresa deve
garantir que as
autoinspecdes sejam
realizadas de forma
periodica, sistematica e
independente, seguindo os
procedimentos escritos e o
programa escrito de
autoinspecao.

0S requisitos
dos inspetores
e 0S registros
das inspecdes.
Art. 104 - A
empresa deve
dispor de
relatorios
escritos que
documentem
0s resultados
e as
conclusdes
das
autoinspecodes
realizadas. Art.
105-A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
investigacdo e
o tratamento
das nao
conformidades
identificadas
nas
autoinspecoes,
incluindo as
medidas
corretivas e
preventivas
adotadas.
Art. 106 - A
empresa deve
dispor de
pessoal
qualificado e
com
conhecimento
adequado para
planejar,
executar,
monitorar e
avaliar as
autoinspecoes.
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(continua)

Art. 107 - A
empresa deve
garantir que as
autoinspecodes

sejam
realizadas de

forma

periddica,
sistematica e
independente,
seguindo os

procedimentos

escritos e 0

programa
escrito de
autoinspecao.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria
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APENDICE | - QUALIFICACAO E CALIBRACAO DE EQUIPAMENTOS

Quadro 18 - Comparacgao de artigos sobre qualificacdo e calibracao de equipamentos
nas duas resolucdes

(continua)
Capitulo/Artigo RDC 17/2010 RDC 301/2019 Mudancas
Capitulo VI - Art. 25 - A empresa deve | Capitulo VII - Art. 29 - A
Dos dispor de procedimentos Dos empresa deve
Equipamentos escritos para a Equipamentos dispor de

qualificacéo dos
equipamentos, incluindo
os critérios de selecéo,
aguisicao, recebimento,
instalacdo, operacédo e
desempenho dos
equipamentos.
Art. 26 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a calibracéo
dos equipamentos,
incluindo os critérios de
frequéncia, métodos,
padrdes, registros e
etiquetas de calibracao.
Art. 27 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a
manutencgao preventiva e
corretiva dos
equipamentos, incluindo
os critérios de frequéncia,
métodos, registros e
etiquetas de manutencgéo.
Art. 28 - A empresa deve
dispor de procedimentos
escritos para a limpeza e
a sanitizacéo dos
equipamentos, quando
aplicaveis, incluindo os
critérios de frequéncia,
métodos, agentes,
registros e etiquetas de
limpeza ou sanitizagao.

procedimentos
escritos para a
gualificacédo dos
equipamentos,
incluindo os
critérios de
instalacao,
operagao e
desempenho
dos
equipamentos. A
qualificacéo dos
equipamentos
deve considerar
0s principios da
gestao de riscos
para a qualidade
(GRQ).

Art. 30 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
calibragcédo dos
equipamentos,
incluindo os
critérios de
frequéncia,
métodos,
padroes,
registros e
etiquetas de
calibracgéao.
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(continua)
Art. 29 - A empresa deve Art. 31-A
dispor de procedimentos empresa deve
escritos para o controle e dispor de

o tratamento dos desvios
ocorridos nos
equipamentos, incluindo
as medidas corretivas e
preventivas adotadas.
Art. 30 - A empresa deve
dispor de registros
escritos que documentem
todas as informacdes e
as acoes relacionadas
aos equipamentos,
incluindo os dados
brutos, eletrénicos ou
nao, que devem ser
mantidos, protegidos e
arquivados
adequadamente. Art. 31 -
A empresa deve garantir
que 0s equipamentos
estejam adequadamente
qualificados ou
calibrados antes do seu
uso rotineiro na
fabricacdo dos produtos.

procedimentos
escritos para a
manutencao
preventiva e
corretiva dos
equipamentos,
incluindo os
critérios de
frequéncia,
métodos,
registros e
etiquetas de
manutencao.
Art. 32 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para a
limpeza e a
sanitizacao dos
equipamentos,
guando
aplicaveis,
incluindo os
critérios de
frequéncia,
métodos,
agentes,
registros e
etiquetas de
limpeza ou
sanitizacao.
Art. 33 - A
empresa deve
dispor de
procedimentos
escritos para o
controlee o
tratamento dos
preventivas
adotadas.
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(continua)

desvios
ocorridos nos
equipamentos,
incluindo as
medidas
corretivas e

Art. 34 - A
empresa deve
dispor de
registros
escritos que
documentem
todas as
informacdes e
as acoes
relacionadas
aos
equipamentos,
incluindo os
dados brutos,
eletronicos ou
nao, que devem
ser mantidos,
protegidos e
arquivados
adequadamente.

Art. 35 - A
empresa deve
garantir que 0s
equipamentos

estejam
adequadamente
gualificados ou
calibrados antes
do seu uso
rotineiro na
fabricacéo dos
produtos.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria



APENDICE J — MUDANCAS NAS DUAS RESOLUCOES

Quadro 19 - Mudancas nas duas resoluctes

Topico

Mudanca

Gestéo de
riscos para a
gualidade (GRQ)

A RDC 301/2019 introduziu o conceito de GRQ em varios
capitulos, como validacédo, estabilidade, qualificacao de
fornecedores e qualificacdo de equipamentos. A GRQ é uma
abordagem sistematica para identificar, analisar, avaliar,
controlar e revisar os riscos associados a qualidade dos
produtos ao longo do seu ciclo de vida.

Sistema da
Qualidade
Farmacéutica

(SQF)

A RDC 301/2019 reforcou o papel do SQF na reviséo e
aprovacgédo de varios documentos, como relatorios de
estabilidade e de autoinspecdo. O SQF é o conjunto de
medidas e atividades coordenadas que visam garantir que 0s
produtos atendam aos requisitos de qualidade esperados
pelos clientes e pelas autoridades sanitarias. O SQF deve ser
liderado pela alta administracdo da empresa ou pelo
responsavel pelo SQF, que é a autoridade maxima para as
decisfes relacionadas a qualidade.

Controle de
qualidade

A RDC 301/2019 incluiu o termo “controle da qualidade” para

se referir ao setor ou departamento responsavel pelo CQ, que

deve fazer parte do SQF e reportar-se a alta administracéo da
empresa ou ao responsavel pelo SQF.

Recolhimento

A RDC 301/2019 excluiu o termo “rastreabilidade” para se
referir a capacidade de identificar e localizar os produtos no
mercado.

Fonte: Brasil (2019) Criacdo: autoria propria




