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ANEXO
PHILIP MORRIS BRASIL INDUSTRIA E COMERCIO LTDA.
CNPJ: 04.041.933/0001-88
\ Marca \ Processo [ Expediente \ Assunto [ Motivacio |
[L&M ACTIVATE KS  [25351.100270/2011-01 10534798/14-0 16003 - Renovacdo de Registro de Produto Fumigeno - Dados Cadastrais  |N&o atendimento ao inciso | e Il do Art. 23 da RDC 90/2007. |

DESPACHO DO DIRETOR-PRESIDENTE
Em 8 de outubro de 2014

N° 72 - O Diretor-Presidente da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéria, no uso das atribuigdes que lhe confere o Decreto de 9 de
maio de 2014, publicado no D. O. U. de 12 de maio de 2014,
designado para substituir o Diretor-Presidente pela Portaria MS/IGM
n° 912, de 12 de maio de 2014, considerando o disposto no § 2° do
art. 15 e no inciso IX do art. 16 da Lei n° 9.782, de 26 de janeiro de
1999, os incisos X e X| do art. 13 do Regulamento da ANVISA
aprovado pelo Decreto n°. 3.029, de 16 de abril de 1999, aliado ao
disposto no inciso IV do art. 6° do Regimento Interno aprovado nos
termos do Anexo | da Portaria n®. 650 da ANVISA, de 29 de maio de
2014, e ao disposto no § 5° do artigo 10 da Resolucdo RDC N° 25,
de 4 de abril de 2008, NAO RECEBE NO EFEITO SUSPENSIVO o
recurso a seguir espeuﬂcado mantendo os termos da Resolugéo RE
n° 2.330, de 27 de junho de 2014 e do Despacho do Diretor-Pre-
sidente n° 62 de 14 de agosto de 2014, até a deliberagdo colegiada
recursal:

Empresa: Laboratério Kraemer Ltda

CNPJ: 92.695.816/0001-03

Processo n®: 25351.304056/2014-65

Expediente do recurso n°: 721241141

DIRCEU BRAS APARECIDO BARBANO

DIRETORIA COLEGIADA
RESOLUCAO - RDC N° 56, DE 8 DE OUTUBRO DE 2014

Dispde sobre a Certificagdo de Boas Pra
ticas para a realizacéo de estudos de Bio-
disponibilidade/Bioequivaéncia de medica
mentos e da outras providéncias

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéria, no uso das atribui¢des que lhe confere os incisos Il e 1V,
do art. 15 daLel n.9.782, de 26 de janeiro de 1999, o inciso V, e 88
1° e 3° do art. 5 do Regimento Interno aprovado nos termos do
Anexo | da Portaria n°® 650 da ANVISA, de 29 de maio de 2014,
tendo em vista os incisos 11, do art. 2°, Il e |V, do art. 7° da Lei n°
9.782, de 1999, o Programa de Melhoria do Processo de Regu-
lamentacdo da Agéncia, instituido por meio da Portaria n® 422, de 16
de abril de 2008, em reunido realizada em 2 de outubro de 2014,
adota a seguinte Resolucdo da Diretoria Colegiada e eu, Diretor-
Presidente, determino a sua publicagéo:

CAPITULO |

DAS DISPOSICOES INICIAIS

ao |

Objetivo

Art. 1° Esta Resolugéo estabelece os requisitos e procedi-
mentos administrativos a serem atendidos para a Certificacdo de Boas
Préticas para a redlizagdo de estudos de Biodisponibilidade/Bioe-
quivaléncia de medicamentos e define quais estudos de Biodispo-
nibilidade/Bioequivaléncia (BD/BE) de medicamentos devem ser rea-
lizados em centros de pesquisa certificados.

Secéo |

Abrangéncia

Art. 2° Os estudos de BD/BE para fins de registro e pés-
registro de medicamentos devem ser realizados em centros de pes-
quisa certificados.

Paréagrafo Unico. Para os produtos pertencentes a categoria de
"medicamento novo", o disposto no caput se aplica somente quando o
estudo de biodisponibilidade/ bioequivaléncia for utilizado em subs-
tituicdo ao estudo clinico conforme resolucéo que dispde sobre o
registro de medicamento novo, ou suas ateragdes posteriores, e quan-
do os medicamentos teste e de referéncia/comparador forem pro-
duzidos por fabricantes ou detentores de registro distintos.

&0 |

Definicoes

Art. 3° Para efeito desta Resolucéo, so adotadas as seguintes
definigoes:

| - Boas Préticas para a readlizagdo de estudos de Biodis-
ponibilidade/ Bioequivaléncia de medicamentos: conjunto de préticas
que devem ser adotadas pelos centros de pesquisa a fim de garantir a
qualidade e a conformidade dos estudos de BD/BE, de acordo com o0s
critérios estabelecidos nesta Resolugao;

Il - centro de pesquisa: institui¢do que realize ab menos uma
das etapas clinica ou bioanalitica de um estudo de BD/BE de me-
dicamentos;

Il - estudos de Biodigponibilidade/Bioequivaéncia (BD/BE) de
medicamentos: comparagao de parémetros farmacocinéticos ou farmacoding-
micos entre medicamento teste e medicamento de referéncia ou comparador;

IV - etapa bioanalitica: etapa do estudo de BD/BE que com-
preende validagdo do método bioanalitico, recebimento, armazena-
mento, processamento, andlise e destinacdo das amostras bioldgicas e
emissdo de relatdrio;

V - etgpa clinica: etapa do estudo de BD/BE que compreende da-
boraggo do protocol o, plangjamento e cd culo amostrdl; recrutamento, selegéo,
internacdo, acompanhamento e dtados voluntarios, aamazenamento, retengéo

e administragio dos medicamentos teste e referéncia; obtencio de parametros
farmacodinamicos; coleta, processamento, armazenamento e destinagéo des
amogtras biol6gicas, andlise etatistica dos resultados e emissio de relatério;

VI - medicamento comparador: medicamento com o qua o
medicamento teste sera comparado, podendo ser o referéncia ou outro
definido pela Anvisa;

VIl - medicamento de referéncia medicamento comparador
cuja eficécia, seguranga e qualidade foram comprovadas cientifica-
mente junto a Anvisa;

VIII - medicamento teste: medicamento submetido ao estudo
de BD/BE que é comparado ao a um medicamento de referéncia/com-
parador;

IX - representante nacional: pessoa juridica legalmente es-
tabelecida no Pais, responsével pela peticdo de certificacdo do centro
de pesguisa internacional e da interlocugdo junto a Anvisa, que res-
pondera pelas agdes técnicas, legais e administrativas relacionadas ao
centro que representa.

CAPITULO Il

DA CERTIFICACAO DE BOAS PRATICAS EM BIOE-
QUIVALENCIA/BIODISPONIBILIDADE DE MEDICAMENTOS

Art. 4° A concessdo da certificacdo de que trata esta Re-
solucdo dependerd da verificagéo do efetivo cumprimento dos re-
quisitos preconizados pelas Boas Préticas para a realizagéo de estudos
de Biodisponibilidade/Bioequivaléncia de Medicamentos (BPBD/BE),
por meio de inspegdo, documentada em relatério, no respectivo centro
de pesquisa objeto da certificagio, e de parecer técnico favoravel
emitido pela Anvisa.

Parégrafo Unico. A Instrucdo Normativa - IN n° 9, de 8 de
outubro de 2014, estabelece o roteiro de inspecdo em centros de
Biodisponi b|||dade/B|oequwaI éncia de Medicamentos para concessio
de certificacdo das BPBD/BE.

Art.5° A Certificagdo de BPBD/BE sera concedida para a
etapa clinica, etapa bioanalitica ou ambas as etapas dos estudos.

Art. 6° Para centros de pesguisa localizados fora do Brasil, a
Certificagdio de BPBD/BE devera ser solicitada por meio de um
representante nacional.

Art. 7° As peticoes de Certificago de BPBD/BE devergo ser
redizadas por meio do formulé&rio de peticdo proprio e dos docu-
mentos nele especificados disponibilizados no sitio eletrénico da An-
visa

Parégrafo Unico. Qualquer alteracdo com relagdo a docu-
mentagdo origina devera ser peticionada por meio de aditamento ao
processo de Certificacéo de BPBD/BE, salvo o disposto no art. 12.

Art. 8 O recolhimento prévio da taxa de fiscalizagdo de
vigilancia sanitéria - TFVS correspondente € condigéo para a andlise
das peticBes de certificacdo.

Art. ° A vaidade da Certificagdo de BPBD/BE sera de dois
anos, contados a partir da data de sua publicago no Diério Oficial da
Uni&o.

Art. 10. O certificado de BPBD/BE sera publicado no Diario
Oficial da Unido em nome do centro de pesquisa onde a atividade
objeto da certificaclo é realizada

§ 1° No caso de centros de pesguisa localizados em outros
paises, o certificado de BPBD/BE mencionara a razéo social e o
CNPJ do representante nacional solicitante.

§ 2° O centro de pesquisa internacional podera redizar es-
tudos para diferentes patrocinadores.

§ 3° O representante nacional respondera pelas agles téc-
nicas, legais e administrativas relacionadas ao centro que represen-
ta

Art. 11. A Certificagdo de BPBD/BE serd concedida para
cada centro de pesguisa e suas unidades localizadas em disténcia
inferior a 100 quilémetros.

Parégrafo Unico. Para unidades localizadas em distancia su-
perior a 100 quildmetros, o centro de pesquisa ou representante na-
cional deverd peticionar processo de certificagdo independente.

Art. 12. As solicitagdes de inclusdo ou ateracdo de unidades
ou etapa no certificado de BPBD/BE estardo sujeitas a avaliagdo da
Anvisa e ndo ateram a data de validade do certificado em vigor.

Parégrafo Unico. Nos casos citados no caput, as inclusdes e
ateracOes dever8o ser solicitadas por meio de peticdo com reco-
Ihimento prévio de nova taxa de fiscalizagdo de vigilancia sanitéria -
TRFV'S correspondente.

CAPITULO III_

5 DA SUSPENSAO E CANCELAMENTO DA CERTIFICA-
CAO

Art. 13. A Certificagio de BPBD/BE podera ser suspensa ou
cancelada caso seja comprovado pela autoridade sanitaria competente
0 descumprimento dos requisitos preconizados pelas normas vigentes
de BPBD/BE.

Parégrafo Unico. A suspensdo de que trata 0 caput sera re-
vogada ap6s a adeguacdo integral as exigéncias pelo centro de pes-
quisa, de acordo com os prazos estabelecidos na normativa que re-
gulamenta o procedimento de peticBes submetidas a andlise pelos
setores técnicos da Anvisa

Art. 14. N&o serdo aceitos os estudos de BD/BE iniciados
durante o periodo de suspensdo da certificagdo para fins de registro e
pos-registro de medicamentos.

Parégrafo Unico. A continuidade dos estudos iniciados an-
teriormente a data de suspensdo da certificacdo ficara condicionada a
manifestacdo formal da Anvisa.

CAPITULO IV N

DOS CRITERIOS PARA A CONCESSAO DE NOVA CER-
TIFI CAQAO

Art. 15. A solicitagdo de nova Certificagdo de BPBD/BE
devera ser realizada por meio do formulério de peticgo proprio e dos
documentos nele especificados disponibilizados no sitio eletronico da
Anvwa

agrafo dnico. O recolhimento prévio da taxa de fisca-
lizagéo de vigilancia sanitéria - TFVS correspondente é condicdo para
a andlise das peticGes de nova certificagdo.

Art. 16. A nova certificagdo podera ser concedida mediante
Farecer técnico sobre a necessidade ou n&o de nova inspegéo, que
evard em consideraggo 0s seguintes itens:

| - histérico de cumprimento das BPBD/BE pelo centro de
pesquisa a ser certificado;

Il - histérico de desvios comprovados, queixas técnicas e/ou
infragOes sanitérias comprovadas pelas autoridades sanitérias locais
ou pela Anvisa,

[l - histérico de produtividade;

] IV - indice de reprovacBes e exigéncias dos estudos rea-
lizados; e

V - informagOes recebidas de outras autoridades sanitérias
com as quais a Anvisa possui acordos de confidencialidade.

Art. 17. Os interessados em obter nova certificacdo sem
interrupgdo da continuidade com o certificado em vigor deverdo pro-
tocolar a peti¢éo no lapso temporal compreendido entre 270 (duzentos
e_f_sga(ejnta) e 180 (cento e oitenta) dias antes do vencimento do cer-
tifi

81° Na hipotese do caput, cumpridos os requisitos de pro-
tocolo dispostos nesta Resolugdo, cabera a Anvisa manifestar-se
quanto a0 deferimento ou indeferimento do pleito até a data de
vencimento do certificado.

A auséncia de manifestacéio por parte da area técnica
responsavel da Anvisa até a data de vencimento do certificado en-
sejard concessdo automética da nova certificagdo.

§3° A nova certifi cacdo tera validade de 2 (dois) anos a partir
do vencimento do certificado anterior, independentemente da data da
publicagdo no Diério Oficial da Unio.

84° A recusa injustificavel por parte do estabelecimento em
receber a inspegdo sanitéria nas dates delimitadas pela Anvisa im-
pedira a concessdo automética de seu certificado.

85° A concessao automética do certificado ndo exclui a pos-
sibilidade do seu cancelamento, a qualquer momento, caso seja com-
provado que 0 estabelecimento ndo cumpre as BPBD/BE.

CAPITULOV _

DA REALIZACAO DO ESTUDO EM DIFERENTES CEN-
TROS DE PESQUISA

Art. 18. Todas as etapas do estudo dever&o ser realizadas em
centros de pesquisa com Certificagdo de Boas Préticas para a rea-
lizagcdo de estudos de Biodisponibilidade/Bioequivaléncia de medi-
camentos pela Anvisa.

Art. 19. O cadastro do estudo no Sistema de Informacdes de
Estudos de Equivaléncia Farmacéutica e Bioequivaléncia - SINEB é
de responsabilidade do centro de pesquisa executor da etapa clinica.

§1° O centro executor da etapa bioanalitica deve ser indicado
no momento do cadastro do estudo.

§2° A alteragdo do centro executor da etapa bioanditica de
estudos j Ja cadastrados devera ser motivada e solicitada a Anvisa

Art. 20. O Patrocinador e os Centros envolvidos sdo cor-
responsaveis pelos procedimentos e resultados obtidos nos estudos.

Art. 21. O Patrocinador deve definir as responsabilidades
pelo armazenamento, transporte e descarte de amostras bioldgicas
entre centros de pesquisa.

. 22. O centro de pesquisa deverd manter toda a do-
ori ginal gerada durante a condugdo da etapa que exe-
0 periodo minimo de 10 anos.
CAPITULO VI _ i
DAS DISPOSICOES FINAIS E TRANSITORIAS
Art. 23. A certlflcagfao dos centros de pesquisa somente
produzird efeitos apds a publicacdo do seu deferimento no Di&rio
Oficia da Unido.

Art. 24. A inobservancia ou desobediéncia a0 disposto nesta

Resolugao configura infragdo de natureza sanitéria, na forma da Lel
6437, de 20 de agosto de 1977, sujeitando o infrator as pe-
naJidades previstas nesse diploma Iegal.

Art. 25. Para estudos com pacientes sob regime de inter-
nacdo, os centros de pesquisa poder&o utilizar unidades hospitalares
nado certificadas, desde que estas estejam regularizadas perante a au-
toridade sanitéria local.

Art. 26. As peti¢Bes de certificacgo protocoladas até a data
da publicagéo desta Resolugéo serdo avaliadas e regidas de acordo
com os requisitos estabelecidos na Resolugdo - RDC n° 103, de 8 de
maio de 2003.

81° Na hipGtese do caput as peticOes de certificagio se-
cundérias deferidas teréo certificado com validade de um ano contado
a partir da data de publicagéo desta Resolugéo.

§2° As certificagdes ja concedidas terdo validade conforme
periodo especificado em sua publicagdo no Diério Oficial da Uniéo.

Art. 27. Ficam revogadas a Resolucdo RDC n° 103, de 8 de
maio de 2003, e a Resolugdo RDC ne 37, de 30 de julho de 2013.

Art. 28. Esta Resolugdo entra em vigor na data de sua pu-

blicagZo.

cument
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DIRCEU BRAS APARECIDO BARBANO
Diretor-Presidente

Este documento pode ser verificado no enderego eletrénico http://www.in.gov.br/autentiadedehtml,

pelo codigo 00012014100900041
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