AGREGADO VI
Relato sobre a Oficina MERCOSUL
“A experiéncia do Canada sobre Boas Praticas de Fabricacdo na Area
Farmacéutica”

Local: Brasilia, Brasil
Periodo: 16 a 18 setembro de 2009

Considerando a necessidade de avancar nas discussdes sobre a implementacdo da
recomendag¢do OMS 2003/Informe 37 no MERCOSUL e ainda, o compromisso assumido
na Coordenacdo de Produtos para a Salde do SGT-11, foi realizada a Oficina
MERCOSUL “A experiéncia do Canada sobre Boas Préticas de Fabricacdo na Area
Farmacéutica”, na cidade de Brasilia, Brasil, no periodo de 16 a 18 setembro de 2009,
uma iniciativa com o objetivo de fornecer subsidios as discussfes sobre o tema analise
de risco no ambito do Mercosul.

A Oficina contou com a exposi¢do da Autoridade Sanitéria do Canada (Health Canada -
HC), que ja possui conhecimento pratico na utilizacdo da metodologia de analise de risco.
O especialista Roy Taller, gerente de inspecdo da Health Canada, expbs com
objetividade a evolucéo da politica canadense para a realiza¢do de inspecdes na area de
medicamentos. Os pontos abordados pelo expositor foram:

A politica de inspecdo canadense é baseada em um novo formato, o chamado modelo
progressivo de autorizagdo, onde o0 processo de aprovacdo de uma empresa
farmacéutica, bem como o processo de registro de medicamentos, ocorre de forma
sequencial conjunta. Existe ainda uma politica de qualidade de inspecao e de gestdo de
qualidade, que tenta uniformizar a realizagdo do monitoramento e da fiscalizacao.

Isto ocorre porque, no processo inicial de autorizacdo, o registro do medicamento é
avaliado desde os ensaios clinicos. O foco é a seguranca do paciente e, ao final da
avaliacdo do processo de registro e das condicdes da empresa fabricante, a certificacdo
da empresa e a aprovacao do registro ocorrem simultaneamente. Ha a necessidade de
se agir de forma pré-ativa na deteccdo de riscos potenciais, com o intuito de obter
efetividade e eficiéncia, dado os recursos limitados e a impossibilidade da presenca dos
inspetores em todos 0s lugares necessarios.

A politica de inspecdo é bem definida. As ndo-conformidades mais frequentemente
encontradas pelas equipes de inspecdo canadenses foram compiladas, avaliadas e
definidas quanto a criticidade. As mais comuns e mais criticas, receberam uma
graduacdo de ndo-conformidade maior. O palestrante informou ainda que séo seguidas
diretrizes internacionais.

O agendamento de inspecdes € baseado em uma analise de riscos. Foi informado pelo
inspetor canadense que, dada a existéncia de problemas em relagdo a lingua e ao
namero reduzido de inspetores - aliado ao fato de o Canada ser também um pais de
dimensbes continentais, h4 uma avaliacao da freqiiéncia com a qual a empresa sera
inspecionada, baseada no tipo de produtos que ela fabrica. A periodicidade varia de 02 a
05 anos, conforme os antecedentes e o grau de risco.

Foram demonstradas algumas ferramentas de analise de risco existentes (ex.. FEMEA,
FTA, HACCP, Diagrama de Ishikawa, entre outras) e mencionada a utilizacdo dessas
ferramentas pelas empresas de acordo com a situacdo que o inspetor vier a encontrar
durante o processo de inspecao em cada empresa. A analise de riscos € utilizada,



principalmente, para: (1) ao fim da inspecdo, avaliar se a empresa atende as Boas
Préticas de Fabricacao, (2) determinar a freqiiéncia e a duracdo das inspec¢odes;

Foi ainda enfatizada a necessidade dos inspetores mais experientes tutelarem os
inspetores em treinamento e que o resultado das avaliacdes esta fortemente relacionada
ao conhecimento técnico da equipe de inspecao e das condicBes encontradas durante o
processo de inspecdo. Assim, ndo existe uma regra definida que consiga contemplar
todas as possiveis situacfes que possam vir a ser encontradas durante o processo de
inspecao das instalacdes, processos e sistemas, sendo a avaliacdo do contexto geral
caso a caso. A qualificacdo do staff de inspecdo é baseada em um programa de
capacitacdo que conta com um encontro anual de inspetores e passam por uma
avaliacao formal sistematica.

Em relacdo aos requisitos técnicos, foram apontados alguns itens especificos, conforme
abaixo:

¢ Validacdo: O Health Canada analisa os protocolos e relatérios de validacdo dos
processos com olhar critico sobre o contexto geral do fabricante. As metodologias
analiticas sao re-testadas em laboratérios proprios. Para as areas nao-comuns, é
requerida validacdo de limpeza de equipamentos, incluindo os tempos “de sujo” e
“de limpo”.

e Inspecdo: o ciclo de inspecdo é determinado pela analise de risco inicial e que
determinaram frequéncia de 24 meses para fabricantes, embaladores e
laboratérios de controle de qualidade e de 36 meses para importadores,
distribuidores e pontos de venda e dependendo do histérico da empresa, o prazo
pode ser estendido em até 05 anos. Foi informado também que nao-
conformidades menores podem vir a ser consideradas maiores dependendo do
namero e contexto de suas ocorréncias. O relatério de inspecéo é disponibilizado
no site. Os relatdrios de auto-inspecéo das empresas também séo avaliados.

e Falsificagdo: O Health Canada relatou possuir problemas com produtos
falsificados, que entram no Pais através de suas vastas fronteiras.

e Vigilancia Pos-Mercado: existe um programa de coleta regular de amostras e
estas sdo testadas em seus laboratérios

e Controle de Qualidade: as Boas Praticas de Fabricacdo abrangem também as
Boas Praticas Clinicas e de Laboratério (BPL e BPC). O teste de identificacdo de
conteldo é realizado em 100% dos containeres.

e Produtos de Uso Veterindrio: no Canada, ndo ha impedimento legal para a
producéo de produtos de uso humano e veterinario em um mesmo local. Contudo,
a empresa devera comprovar a inexisténcia de contaminacao cruzada. Porém, a
autoridade sanitaria recomenda que a producéo desses produtos ocorra em locais
separados.

e Produtos hormonais: os produtos hormonais sexuais necessitam de areas
segregadas para a sua producdo e outros hormdnios serdo avaliados caso a
caso, de acordo com o contexto.

e Producdo de Cefalosporinicos, Penicilinicos e Cabapenémicos: no Canada, é
avaliado caso a caso, conforme a andlise de risco do produto, mas que o ideal é
que sejam fabricados em areas segregadas. Entretanto, ndo ha normativa



especifica do Health Canada obrigando a produg¢do em area segregada. Caso o
fabricante consiga provar pela validacdo e qualidade que n&o ha contaminacéo
cruzada, ndo existe restricdo para a produgdo na mesma area.

e Qualificacdo de fornecedores: para o Health Canada, a qualificacdo dos
fornecedores de matérias-primas e servicos € fundamental e este processo é
avaliado de forma minuciosa.

O numero reduzido de inspetores capacitados para realizacdo de inspecdes nacionais e
internacionais € uma das principais dificuldades apontadas. Esse fato é agravado pela
dificuldade de encontrar inspetores que sejam fluentes tanto em lingua inglesa quanto em
lingua francesa, considerando que o Canada possui as dois idiomas como lingua oficial.
No Canada, o francés é o idioma predominante como na regido do Québec enquanto
outras regides ha uma predominancia do idioma inglés.

Outro problema ¢é a indisponibilidade de alguns inspetores para a realizacdo de viagens
de longa duragéo, devido ao afastamento de seus locais de domicilio por muito tempo.
Além desses, h4 o fato de que, em tempos de crise, haver o corte de verbas destinadas a
capacitacdo e viagens, havendo, portanto, a necessidade de priorizar algumas ac¢des de
inspecao, dai a periodicidade variar de 02 a 05 anos entre cada visita.

Também ndo ha uma regulamentacéao de produtos naturais e de insumos farmacéuticos
ativos - IFA. Em relacdo ao valor das taxas pagas para inspecdo, ha o interesse da
Autoridade Sanitaria quanto ao reajuste dos valores atualmente cobrados. Porém, eles
nao possuem autonomia e nem previsdo legal para a realizacdo dos reajustes ou
recolhimento de produtos, e devido a este fato, sdo publicados alertas no site da HC
comunicando a populacdo sobre os produtos com desvios de qualidade.

Outro ponto destacado pelo canadense foi 0 fato de que, apesar de alguns acordos de
reconhecimento matuo, empresas produtoras de determinadas classes de medicamentos
ndo podem ser certificadas por esse mecanismo, pois ainda ndo ha equivaléncia entre
diversos tipos de produtos. Dessa forma, ndo podera ocorrer a troca de relatérios entre
as Autoridades Sanitérias e a Health Canada realizara a inspecéao internacional.

Com esse evento, foi possivel perceber a maturidade do sistema canadense e que o
mesmo é realizado por meio de politicas e caracteristicas préprias desse Pais. Todo o
gerenciamento das inspec¢des foi determinado pela avaliagdo do préprio parque fabril, e
das necessidades internas de cumprimento das BPF. Embora membro da OMS e do ICH,
o regime de sanc¢des foi determinado por meio de uma avaliacdo do risco, baseada pelas
nao-conformidades encontradas durante as inspe¢des no Canada e pelos pontos que 0
inspetorado canadense julgou serem mais ou menos criticos.

Existe um foco especial voltado para um trabalho continuo de treinamento e capacitacdo
dos inspetores, de forma a diminuir divergéncias devidas as possiveis diferencas quanto
a interpretacdo da legislacdo e ampliando o conhecimento técnico e o nivelamento de
condutas, para evitar um tratamento desigual entre as diferentes empresas.



