RESOLUCAO - RDC N° 76, DE 2 DE MAIO DE 2016

Dispde sobre realizacdo de alteracdo,
inclusdo e cancelamento pos-registro de
medicamentos especificos.

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no uso da
atribuicdo que lhe conferem o art. 15, 1l e IV aliado ao art. 7°, 111, e IV, da Lei n® 9.782,
de 26 de janeiro de 1999, o art. 53, V, 88 1° e 3° do Regimento Interno aprovado nos
termos do Anexo | da Resolucgédo da Diretoria Colegiada - RDC n° 61, de 3 de fevereiro
de 2016, resolve adotar a seguinte Resolucdo da Diretoria Colegiada, conforme
deliberado em reunido realizada em 26 de abrilde 2016, e eu, Diretor-Presidente,
determino a sua publicacéo.

Art. 1° Fica aprovado o Regulamento Técnico que estabelece os requisitos minimos
para 0s procedimentos de alteracdo, inclusdo ecancelamento pos-registro de
medicamentos especificos, nos termosdesta Resolucéo.

Capitulo |

Secéo |

Obijetivo

Art. 2° Este Regulamento tem o objetivo de classificar as modifica¢fes pos-registro de
medicamentos especificos e estabelecera documentacdo e 0s ensaios exigidos pela
Anvisa.

Secéo Il
Abrangéncia
Art. 3° Este Regulamento aplica-se a medicamentos especificos ja registrados.

Secéo Il

Definicdes

Art. 4° Para efeito deste Regulamento Técnico sao adotadas as seguintes definicGes:

I. Histérico de Mudancas do Produto (HMP): Formulario no qual deverdo ser
registradas as mudancas/alteragcdes ou inclusbes pdsregistrode medicamentos. Algumas
mudancas consideradas de menorimpacto, conforme definidas nesta norma, serdo
registradas somenteneste histérico e isentas de protocolizacdo individual.
I1. Protocolo de estudo de estabilidade: Documento por meio do qual se define o plano
de estudo de estabilidade incluindo asprovas e critérios de aceitacdo, cronograma,
caracteristicas do lote aser submetido ao estudo, quantidade das amostras, condi¢des do
estudo,métodos analiticos e material de acondicionamento.

I1l. Mudancas multiplas concomitantes: S&o mudancas decorrentes de uma solicitacéo
principal de acordo com o escopo desteregulamento. Quando permitidas nesta norma,
poderdo ser realizadas concomitantemente a mudancga principal sem necessidade de
protocolizacao adicional.

IV. Mudangas multiplas paralelas: Protocolizacdo conjunta de duas ou mais solicitacfes
de mudancas diretamente relacionadas eque ocorrem simultaneamente.

Capitulo I

DAS DISPOSICOES INICIAIS

Art. 5° A Anvisa concede, para 0s seguintes assuntos desta Resolucdo, autorizacéo
prévia para a implementacdo imediata, medianteprotocolo de peticdo ou anotagdo no



Historico de Mudangas do Produto, conforme disposto nos termos dos capitulos
especificos deste Regulamento.

I. Alterac@o ou incluséo de local de embalagem secundaria;

I1. Alteracdo ou incluséao de local de embalagem primaria;

I11. Alteracdo menor do processo de produgéo;

IV. Alteracdo ou inclusdo de equipamento de embalagem primaria;

V. Alteragdo ou inclusdo de equipamento com mesmo desenho e principio de
funcionamento;

V1. Inclusdo de tamanho de lote em até 10 vezes;

VII. Alteracdo menor de excipiente;

VIII. Adequacdo de especificacbes e métodos analiticos a compéndio oficial ou
estreitamento de faixa de especificacéo;

IX. Exclusdo de local de fabricacdo do farmaco, para medicamentos cujos ativos
constam no inciso VII do Art. 5° da RDC n°24/2011, ou local de embalagem primaria
ou local de embalagemsecundaria ou local de fabricacdo do produto;

X. Reducdo do prazo de validade com manutencdo dos cuidados de conservacao.

8 1° A implementacdo imediata das adequacdes, alteracOes, exclusdes, inclusdes ou
reducdes relacionadas neste artigo ndo impedea analise, a qualquer tempo, da
documentacdo exigida, quando as alteracOes solicitadas poderdo ser deferidas ou
indeferidas.

§ 2°. As alteracBGes ndo relacionadas neste artigo s6 poderdo ser implementadas apés
analise e conclusdo favoravel da Anvisa,observadas outras regras especificas para cada
peticao.

Art. 6° Toda a documentacdo deve estar de acordo com legislacdo especifica e,
existindo guia especifico este devera ser atendido integralmente.

Art. 7° Todas as peticdes de alteracdes, inclusbes e cancelamentos poés-registro que
necessitem de protocolizagdo deverdo estar acompanhadas dos seguintes documentos:

I. Via original de recolhimento de taxa de fiscalizacdo de vigilancia sanitaria ou de
isencéo, quando for o caso;

I1. Formulérios de Peticdo - FP1 e FP2, devidamente preenchidos;

I11. Justificativa da solicitacdo contemplando a descri¢do detalhada e o racional da
proposta, conforme Anexo I.

Art. 8°. O Histérico de Mudancas do Produto - Anexo Il - devera ser protocolizado na
Anvisa de forma eletrdnica, anualmente,no més do aniversario do registro, sendo
dispensada a apresentacdo de Formularios de Peticdo - FP1 e FP2, e podera ser objeto
de inspecao.

Art. 9° Nos casos de mudancas multiplas paralelas, a empresa devera protocolizar cada
mudanca individual apresentando documentacdo Unica que contemple todas as provas
relativas a cada um dos assuntos de peticdo, suprimindo documentacdes repetidas.

Art. 10 Nos casos em que for solicitado relatério de estudo de estabilidade, podera ser
apresentado o estudo de estabilidade acelerado, obrigatoriamente acompanhado de
estudo de estabilidade de longa duragdo em andamento, ou estudo de estabilidade de
longa duragéo concluido.

Art. 11 Nos casos em que for exigido protocolo ou relatorio de estudo de estabilidade,
os dados do estudo de estabilidade gerados ap6s o0 peticionamento deverdo ser incluidos
no Historico de Mudancas do Produto.

Art. 12 Os resultados fora de especificacdo do estudo de estabilidade em andamento
devem ser informados imediatamente a Anvisa e, posteriormente a conclusdo da
investigacdo, devera ser enviada proposta de agéo corretiva.



Art. 13 O prazo de validade do medicamento sera definido de acordo com os resultados
de estabilidade apresentados. Paragrafo Unico. Nos casos em que o estudo enviado
comprovar prazo de validade provisorio inferior aquele ja registrado, este sera reduzido
e ndo sera necessario peticionamento da reducao do prazo de validade.

Art. 14 Nos casos em que seja solicitado protocolo de estudo de estabilidade, o prazo de
validade registrado sera mantido. Art. 15 Os Anexos I, I, 1V, V e VI referidos nesta
norma devem ser apresentados de acordo com 0s modelos propostos, devidamente
assinados pelo responsavel técnico da empresa detentora do registro. Art. 16 N&o sera
necessario anexar a peticdo os novos modelos de texto de bula e rotulagem para as
alteracdes pos-registro que necessitem de atualizacdo destes, exceto quando solicitados
nesta norma ou a critério da Anvisa.

8 1° A empresa devera atualizar as informacfes na bula somente ap0s a aprovagao das
adequagcdes, alteragdes, exclusdes, inclusdes ou reducdes pds-registro.

8 2°. A empresa devera atualizar as informagdes na bula e rotulagem referentes aos itens
I, I, VII, IX e X do art. 5° imediatamente ap6s a alteracdo, observadas outras regras
especificas. 17 Nos casos em que a solicitacdo pos-registro se referir a mais de uma
concentracdo de uma mesma forma farmacéutica, esta devera ser protocolizada com, no
minimo, relatério de estabilidade, relatério de producdo e laudo de controle de
qualidade referentes a maior e & menor concentragao.

Capitulo 111

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO LOCAL DE FABRICACAO

Secéo |

Da Alteracdo ou Inclusdo de local de embalagem secundaria Art. 18 Refere-se as
mudancas relacionadas a alteracdo ou inclusdo do local da linha de embalagem
secundaria.

Art. 19 A peticdo de alteracdo descrita nesta secdo deverd estar acompanhada do
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido.

Art. 20 As alteragbes ou inclusGes de local de embalagem secundaria podem ser
implementadas imediatamente ap06s a data de protocolizacdo da peticéo.

Secao Il

Da Alteracdo ou Incluséo de local de embalagem primaria

Art. 21 Refere-se as mudancas relacionadas a alteracdo ou inclusdo do local da linha de
embalagem priméria.

Art. 22 E permitida a inclusdo ou alteracdo concomitante de equipamentos da linha de
embalagem priméria.

Art. 23 E permitida a alteracdo ou inclusdo concomitante de local de embalagem
secundéria, quando se tratar do mesmo local de embalagem priméria.

Art. 24 A peticdo de alteracdo descrita nesta se¢do deverd estar acompanhada dos
seguintes documentos:

. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido;

Il. Protocolo de estudo de estabilidade referente ao 1° lote ou relatorio de estudo de
estabilidade referente a 1(um) lote.

Art. 25 As alteracbes ou inclusbes de local de embalagem primaria podem ser
implementadas imediatamente apds a data de protocolizacdo da petigéo.

Art. 26 As disposigdes desta se¢do ndo se aplicam aos medicamentos estéreis.

Secéo Il
Da Alteracdo ou Incluséo de local de fabricagéo



Art. 27 Refere-se a alteracdo ou a incluséo de local relacionada a uma ou mais etapas ou
a totalidade do processo de fabricacdo de medicamentos.

8§ 1°. Para produtos estéreis, considera-se alteracao ou inclusdo de local de fabricacéo do
medicamento a substituicdo ou adicdo de local de fabrico da linha completa de
producdo, podendo excetuar-se apenas a etapa de embalagem secundaria.

8 2°. As alteragdes ou inclusdes de local de embalagem primaria ou secundaria, quando
isoladas, devem ser realizadas de acordo com as se¢des especificas.

8 3° Para fins deste regulamento ndo deverdo ser peticionadas as alteragbes ou
inclusGes das etapas de aquisi¢cdo de materiais, de pesagem, de rotulagem, de estocagem
e de expedicdo do medicamento.

Art. 28 E permitida, concomitantemente, a alteracdo menor ou moderada do processo de
producdo ou a alteracdo dos equipamentos.

Art. 29 As peticdes de Alteracdo ou Incluséo de local de fabricacdo deverdo ser
acompanhadas dos seguintes documentos:

. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido;

I1. Relatério de producéo, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;,

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;

V. Relatério de estudo de estabilidade de longa duracdo referente a 3(trés) lotes, a ser
incluido no Histérico de Mudancas do Produto. Paragrafo Gnico. Quando a alteracdo ou
inclusdo de local de fabricacdo ndo resultar em alteragdo de processo produtivo e de
equipamentos, ou resultar em alteracdo menor do processo produtivo ou em alteracdo do
equipamento de desenho misturador V ou Bin ou vice-versa, o 'Relatério de estudo de
estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado' podera ser substituido pelo
protocolo de estudo de estabilidade referente aos 3(trés) lotes iniciais, desde que a
empresa peticione concomitantemente resultados de estudos de acompanhamento ou de
longa duracéo realizados para referido produto no local de fabricacgao anterior.

Art. 30 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuando-se as solucdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 29, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdlo do tamanho de
particula/goticula da condicdo anteriormente registrada e da nova condicao;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 31 As alteracdes ou inclus@es de local de fabricacdo s6 poderdo ser implementadas
apos analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para
esta peticao.

Art. 32 Nos casos em que a alteracdo ou incluséo de local de fabricagdo néo resultar em
alteracdo de processo produtivo e de equipamentos, ou resultar na alteragdo menor de
processo produtivo, ou resultar na alteracdo ou inclusédo de equipamento com mesmo
desenho e principio de funcionamento, a referida alteracdo ou inclusdo podera ser
implementada 60 (sessenta) dias apds a data de protocolizacdo da peticdo, caso nao haja
manifestacdo contraria da Anvisa nesse periodo. Pardgrafo unico. Dentro do prazo de
analise de 60 (sessenta) dias, ndo cabera exigéncia, e sim, a aprovagdo ou reprovacao da
peticdo.

Capitulo IV

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO PROCESSO DE PRODUGCAO

Art. 33 Refere-se aos ajustes ou alteracbes no processo de producdo do produto
acabado.



Secéo |

Da alteracdo ou inclusdo menor do processo de producdo Art. 34 Considera-se alteracao
ou inclusdo menor do processo de producdo os ajustes de menor impacto no processo
produtivo relacionados a alteracdo de parametros de etapas do processo, tais como:
velocidade, temperatura, tempo e ordem de adicdo dos componentes da formula.
Paragrafo Unico. A disposicao deste artigo ndo se aplica as mudancas no processo de
esterilizagéo.

Art. 35 As alteracBes ou inclusdes menores do processo de producdo devem ser
acompanhadas dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Praticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatorio de producao, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Protocolo de estudo de estabilidade referente ao 1° lote ou relatério de estudo de
estabilidade referente a 1(um) lote. Art. 36 As alteracdes ou inclusdes menores do
processo de producdo podem ser implementadas imediatamente, ndo necessitando de
protocolizacdo e de analise prévia pela Anvisa. Pardgrafo Unico. A documentacao
exigida devera ser anexada ao Historico de Mudancas do Produto.

Secéo Il

Da alteracao ou inclusdo moderada do processo de producéo

Art. 37 Considera-se alteracdo ou inclusdo moderada do processo de producdo 0s
ajustes de impacto moderado no processo produtivo, que ndo se enquadrem em
alteracdo menor ou maior do processo de producédo. Paragrafo Unico. A disposicao deste
artigo aplica-se as mudancas no processo de esterilizacao.

Art. 38 As peticdes de alteracbes ou inclusdes moderadas do processo de producdo
devem ser acompanhadas dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢do da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢bes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Relatorio de producao, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado.

Art. 39 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuando-se as solucdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 38, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicdo anteriormente registrada e da nova condicao;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.



Art. 40 As alteracBes ou inclusdes moderadas do processo de producdo s6 poderdo ser
implementadas apos analise e conclusao favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticao.

Secéo Il

Da alteracao ou inclusdo maior do processo de producéo

Art. 41 Considera-se alteracdo ou inclusdo maior do processo de produgdo as mudancas
que alterem o tipo de processo de producdo, como a mudanca de via seca para Umida e
vice-versa, ou alteracfes de produgdo que impactem no sistema de liberacdo do
farmaco.

Art. 42 As peticdes de alteragfes ou inclusdes maiores do processo de produgéo devem
ser acompanhadas dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢cdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢bes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Relatério de producéo, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;,

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;
V. Relatério de estudo de estabilidade de longa duracéo referente a 3(trés) lotes, a ser
incluido no Histérico de Mudancas do Produto.

Art. 43 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuando-se as solucgdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 42, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condi¢éo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteragdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 44 As alteracGes ou inclusdes maiores do processo de producdo sé poderdo ser
implementadas apos analise e conclusao favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticao.

Capitulo V

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO EQUIPAMENTO

Art. 45 Refere-se a alteracdo ou inclusdo de equipamento com igual ou diferente
capacidade, desenho ou principio de funcionamento ou a automatizacdo do
equipamento.

Secéo |

Da alteragdo ou inclusdo de equipamento de embalagem primaria

Art. 46 Refere-se a alteracdo ou inclusdo de equipamento de embalagem primaria.

Art. 47 As alteragdes ou inclusdes de equipamento de embalagem primaria podem ser
implementadas imediatamente, ndo necessitando de protocolizacdo e de analise prévia
pela Anvisa. Paragrafo Unico. A referida mudanca devera ser registrada no Historico de
Mudangas do Produto.

Secéo Il



Da alteracdo ou inclusdo de equipamento com mesmo desenho e principio de
funcionamento

Art. 48 Refere-se a alteracdo ou inclusdo de equipamento com mesmo desenho e
principio de funcionamento, excetuando os equipamentos da linha de embalagem.

Art. 49 E permitida a variacio da capacidade, a automatizagdo do equipamento ou
alteracdo menor do processo de producdo concomitantemente com a alteragcdo a que se
refere esta secéo.

Art. 50 As alteracGes ou inclusdes de equipamento com mesmo desenho e principio de
funcionamento devem ser acompanhadas dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Praticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatorio de producao, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Protocolo de estudo de estabilidade referente ao 1° lote ou relatério de estudo de
estabilidade referente a 1(um) lote. Paragrafo Unico. Quando se tratar de inclusdo de
equipamento com mesma capacidade, sistema de automatizacao e processo produtivo é
dispensada a apresentacdo do item IV.

Art. 51 As alteracdes ou inclusbes de equipamento com mesmo desenho e principio de
funcionamento podem ser implementadas imediatamente, ndo necessitando de
protocolizacéo e andlise prévia pela Anvisa. Paragrafo tnico. A documentagdo exigida
devera ser anexada ao Historico de Mudancas do Produto.

Secao Il

Da alteracdo ou inclusdo de equipamento com diferente desenho ou principio de
funcionamento

Art. 52 Refere-se a alteracdo ou inclusdo de equipamento com diferente desenho e
principio de funcionamento ou de equipamento com diferente desenho e mesmo
principio de funcionamento, excetuando os equipamentos da linha de embalagem.

Art. 53 E permitida, concomitantemente, a alteracdo menor ou moderada do processo de
producdo em funcéo da alteracdo de equipamento.

Art. 54 A peticdo de alteracdo ou inclusdo de equipamento com diferente desenho e
principio de funcionamento ou de equipamento com diferente desenho e mesmo
principio de funcionamento deve ser acompanhada dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢do da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatorio de producéo, incluindo os quadros comparativos "a" e "d" do Anexo V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;

V. Relatdrio de estudo de estabilidade de longa duracdo referente a 3(trés) lotes, a ser
incluido no Historico de Mudancas do Produto.



Art. 55 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuando-se as solucgdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 54, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condi¢éo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuigédo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 56 As alteracdes ou inclusbes de equipamento com diferente desenho ou principio
de funcionamento sé poderdo ser implementadas apds anélise e conclusdo favoravel da
Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo VI

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO TAMANHO DO LOTE

Secéo |

Da inclusdo de tamanho de lote em até 10 vezes

Art. 57 Refere-se a inclusdo de tamanho de lote em até 10 vezes o tamanho do lote
piloto. Paragrafo Unico. A disposicdo deste artigo ndo se aplica aos medicamentos de
concentracdo inferior a 0,99 mg por unidade posoldgica, exceto para solucdes perfeitas.
Art. 58 Sdo permitidas, concomitantemente, a alteracdo menor do processo de producéo
e a alteracdo ou inclusdo de equipamento com mesmo desenho e mesmo principio de
funcionamento, podendo variar a capacidade e/ou automatizacdo do equipamento.

Art. 59 A inclusdo de tamanho de lote em até 10 vezes deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspegdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢bes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

Il. Relatério de producéo, incluindo os quadros comparativos "a", "c" e "d" do Anexo
V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Protocolo de estudo de estabilidade referente ao 1° lote ou relatério de estudo de
estabilidade referente a 1(um) lote. Art. 60 A inclusdo de tamanho de lote em até 10
vezes pode ser implementada imediatamente, ndo necessitando de protocolizagéo

e analise prévia pela Anvisa. Paragrafo unico. A documentacdo exigida devera ser
anexada ao Historico de Mudancas do Produto.

Secéo Il

Da inclusao de tamanho do lote superior a 10 vezes

Art. 61 Refere-se a inclusdo de tamanho de lote superior a 10 vezes o tamanho do lote
piloto.

Art. 62 Aplica-se a qualquer inclusdo de tamanho de lote para medicamentos de
concentragdo inferior a 0,99 mg por unidade posologica, exceto para solugdes perfeitas.
Art. 63 Sdo permitidas, concomitantemente, a alteracdo menor do processo de producéo
e a alteracdo ou inclusdo de equipamento com mesmo desenho e mesmo principio de
funcionamento, podendo variar a capacidade e/ou automatizacéo do equipamento.

Art. 64 A peticdo de inclusdo do tamanho do lote deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:



I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspegdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Relatério de producéo, incluindo os quadros comparativos "a", "c" e "d" do Anexo
V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatério de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado.

Art. 65 A inclusdo de tamanho do lote superior a 10 vezes o tamanho do lote piloto s6
poderd ser implementada apds anélise e conclusdo favordvel da Anvisa, observadas
outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo VII

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AOS EXCIPIENTES

Art. 66 Refere-se as mudancas quantitativas e qualitativas do(s) excipiente(s) da
formulacéo.

Secéo |

Da inclusdo de nova apresentacdo por alteracdo de sabor

Art. 67 Refere-se a inclusdo de sabor por meio da adicdo ou exclusdo de aromatizante,
edulcorante, flavorizante ou corante a uma formulacdo ja registrada.

Art. 68 A presente inclusdo resulta em novo numero de registro e ndo cancela o anterior.
8 1° Caso ndo exista interesse em manter a apresentagdo anterior, devera ser peticionado
o0 cancelamento de apresentacéo.

8 2° Caso a empresa queira alterar sabor, de acordo com o disposto no art. 67, sem
resultar em um novo nimero de registro, devera ser peticionada a alteracdo menor ou
moderada de excipientes.

Art. 69 A peticdo de inclusdo de sabor, odor ou cor deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢do da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢bes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Cédigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des);

I11. Relatorio de producéo, incluindo os quadros comparativos "a" e "b" do Anexo V;

IV. Especificacdo e metodologia analitica, com referéncia bibliogréfica utilizada, ou,
quando ndo farmacopeica, descricdo da metodologia para 0s excipientes cujas
informagdes ainda ndo constem no registro.

V. Informagdes referentes a encefalopatia espongiforme transmissivel, para o0s
excipientes cujas informag0es ainda ndo constem no registro;

VI. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um)
lote;

VII. Relatorio de validagéo do novo método analitico do produto acabado;

VIII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado.



Paragrafo unico. Nos casos em que a solicitacdo resultar em exclusdo de corante,
edulcorante, flavorizante e/ou aromatizante a uma formulacéo ja registrada, permite-se a
apresentacdo do protocolo de estabilidade do 1° lote em substituicdo ao relatério de
estudo de estabilidade de 1(um) lote.

Art. 70 A inclusdo de nova apresentacdo por alteracdo de sabor sé poderd ser
implementada apos analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta petigao.

Secéo Il

Da alteracdo menor de excipiente

Art. 71 Refere-se a reducdo ou exclusdo de corante, edulcorante, flavorizante ou
aromatizante e as alteracfes quantitativas que se enquadrarem nos limites descritos no
Anexo de excipientes — Anexo Il.

Art. 72 A peticdo de alteracdo menor de excipiente deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Certificado de Boas Praticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecédo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢6es Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatorio de producao, incluindo os quadros comparativos "a" e "b" do Anexo V;

I11. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;
IV. Relatdrio de validagdo do novo método analitico do produto acabado;

V. Protocolo de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;

V1. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, nos casos
em que se altera o proprio sistema conservante. Paragrafo Unico. Quando se tratar de
reducdo ou exclusdo de excipientes relativos a cor, sabor ou odor sera dispensada a
apresentacdo do item IV.

Art. 73 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuando-se as solucgdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 72, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condi¢éo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 74 A alteracdo menor de excipiente pode ser implementada imediatamente ap6s a
protocolizacdo da peticao.

Secéo Il

Da alteracdo moderada de excipiente

Art. 75 Refere-se as mudancas quantitativas e qualitativas de excipientes que se
enquadrarem nos limites descritos no Anexo de excipientes - Anexo Il - e as alteracdes
referentes as formas farmacéuticas ndo contempladas pelo referido Anexo.

Art. 76 A peticdo de alteracdo moderada de excipiente deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢do da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria



competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Relatdrio de producéo, incluindo os quadros comparativos "a" e "b" do Anexo V;

I1l. Especificacdo e metodologia analitica, com referéncia bibliogréafica utilizada, ou,
qguando ndo farmacopeica, descricdo da metodologia para 0s excipientes cujas
informagdes ainda ndo constem no registro;

IV. Informacdes referentes a encefalopatia espongiforme transmissivel, para o0s
excipientes cujas informagdes ainda ndo constem no registro;

V. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um) lote;

V1. Relatdrio de validagdo do novo método analitico do produto acabado;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;

VIIl. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, nos
casos em que se altera o proprio sistema conservante.

Art. 77 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuando-se as solucdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 76, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condi¢éo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 78 A alteracdo moderada de excipiente s6 podera ser implementada ap6s andlise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peti¢éo.

Secdo IV

Da alteragdo maior de excipiente

Art. 79 Refere-se as mudancas quantitativas e qualitativas que estiverem acima dos
limites descritos para alteracdo moderada do Anexo de excipientes - Anexo I1.

Art. 80 A peticdo de alteracdo maior de excipiente deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecédo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatério de producao, incluindo os quadros comparativos "a" e "b" do Anexo V;

I1l. Especificacdo e metodologia analitica, com referéncia bibliografica utilizada, ou,
quando ndo farmacopeica, descricdo da metodologia para 0s excipientes cujas
informagdes ainda ndo constem no registro;

IV. Informacgdes referentes a encefalopatia espongiforme transmissivel, para 0s
excipientes cujas informag0es ainda ndo constem no registro;

V. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1(um) lote;
VI. Relatorio de validagdo do novo método analitico do

produto acabado;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado;

VIII. Relatério de estudo de estabilidade de longa duracdo referente a 3(trés) lotes, a ser
incluido no Histérico de Mudancas do Produto;

IX. Relatério com meétodo e resultados dos testes de eficicia de conservantes, nos casos
em que se altera o proprio sistema conservante.



Art. 81 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuando-se as solucgdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 80, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condi¢éo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuigédo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 82 A alteracdo maior de excipiente s6 poderd ser implementada apds analise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo VIII
DAS MUDANC}AS’RELACIONADAS A ATUALIZAC}AO DE ESPECIFICAC}@ES E
METODOS ANALITICOS DO PRODUTO ACABADO

Art. 83 Refere-se a alteracdo, inclusdo ou exclusdo de método e/ou especificacdo do
produto acabado que ndo seja decorrente de alteracdo pds-registro. Paragrafo unico. A
alteracdo, inclusdo ou exclusdo de método e/ou especificacdo do produto acabado que
seja decorrente de alteracdo pos-registro serd analisada conjuntamente a alteracao
proposta.

Secdo |

Da adequacdo de especificacbes e métodos analiticos a compéndio oficial ou
estreitamento de faixa de especificacdo

Art. 84 Refere-se a mudanca da faixa de especificacdo e a atualizacdo, inclusédo ou
substituicdo do método analitico para fins de

adequacdo a compéndio oficial, ou ainda a qualquer estreitamento da faixa de
especificacdo. Paragrafo Unico. A disposicdo deste artigo ndo se aplica a
atualizagdo/inclusao/substituicdo de método analitico referente a produtos de
degradacdo e método bioldgico de quantificacdo de teor.

Art. 85 A adequacdo de especificagdes e métodos analiticos a compéndio oficial ou
estreitamento de faixa de especificacdo deve ser acompanhada da descricdo da
especificacdo ou método analitico ja aprovado e do alterado, incluindo a nova
referéncia.

Art. 86 A adequacdo de especificacbes e método analitico a compéndio oficial ou
estreitamento de faixa de especificacdo pode ser implementada imediatamente, ndo
necessitando de protocolizacdo e analise prévia pela Anvisa. Paragrafo Unico. A
documentacao exigida devera ser anexada ao Histérico de Mudancas do Produto.

Secao Il

Da atualizacédo de especificacBes e métodos analiticos

Art. 87 Refere-se a:

a. Atualizacéo de especificacOes e de metodo(s) analitico(s)

nos casos em que ocorra alteracdo ou inclusdo de método(s) analitico( s) ou de
especificacdo(bes) que ndo conste(m) nos compéndios oficiais aceitos pela Anvisa;

b. Atualizacdo ou substitui¢do ou inclusdo de método(s) analitico(

s) ou especificacdo(0es) de produtos de degradacdo ou de método(

s) biologico(s) de quantificagdo de teor;

c. Exclus@o de método(s) analitico(s) ou especificacao(0es).

Art. 88 A peticdo de atualizacdo de especificagbes e método analitico deve ser
acompanhada dos seguintes documentos:



I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspegdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Descricao da especificacdo ou método analitico ja aprovado e do alterado, incluindo
a nova referéncia;

I11. Referéncias bibliogréaficas e/ou cdpia de compéndio;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um)
lote;

V. Relatorio de validagdo do novo método analitico do produto acabado.

Art. 89 N&do é permitida exclusdo de ensaio, método analitico ou especificacbes
obrigatorias para a forma farmacéutica.

Art. 90 A atualizacdo de especificacdes e metodologia analitica s6 pode ser
implementada apds analise e conclusdo favordvel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticao.

Capitulo IX
DAS MUDANCAS RELACIONNADAS AO PRAZO DE VALIDADE OU AQOS
CUIDADOS DE CONSERVACAO

Art. 91 Refere-se a alteracdo do prazo de validade ou alteracdo dos cuidados de
conservacao do produto acabado, do produto apés a reconstituicdo ou do produto apos
diluicdo.

Secdo |

Da reducéo do prazo de validade com manuten¢do dos cuidados de conservacao

Art. 92 Refere-se a reducdo do prazo de validade do produto acabado, do produto apos a
reconstituicdo ou do produto apds diluicdo mantendo-se os cuidados de conservagdo
inalterados.

Art. 93 A peticdo de reducdo do prazo de validade com manutencdo dos cuidados de
conservacao deve ser acompanhada do relatério de estudo de estabilidade referente a
1(um) lote de longa duragcdo ou acompanhamento.

Art. 94 A reducdo do prazo de validade, mantendo os cuidados de conservacéao
inalterados, pode ser implementada imediatamente apds a protocolizacdo da peticéo,
ndo necessitando de analise prévia pela Anvisa.

Secéo Il

Da reducéo do prazo de validade com alteracdo dos cuidados de conservacgéo

Art. 95 Refere-se a reducdo do prazo de validade do produto acabado, do produto apés a
reconstituicdo ou do produto apés diluigéo, alterando-se os cuidados de conservagéo.
Art. 96 A peticdo de reducdo do prazo de validade com alteracdo dos cuidados de
conservacdo deve ser acompanhada do relatério de estudo de estabilidade de longa
duracdo referente a 3(trés) lotes.

Art. 97 A reducéo do prazo de validade com alteracdo dos cuidados de conservagédo soO
podera ser implementada ap6s andlise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas
outras regras especificas para esta peticao.



Secéo Il

Da ampliacéo do prazo de validade ou alteracéo dos cuidados de conservacao

Art. 98 Refere-se a ampliacdo do prazo de validade ou & alteracdo dos cuidados de
conservacao do produto acabado, do produto apds a reconstituicdo ou do produto apds
diluicéo.

Art. 99 A ampliacdo do prazo de validade ou alteracdo dos cuidados de conservagéao
deve ser acompanhada do relatério de estudo de estabilidade de longa duracéo referente
a 3(trés) lotes.

Art. 100 A ampliacdo do prazo de validade ou alteragdo dos cuidados de conservacao s
podera ser implementada apo6s andlise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas
outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo X

DA INCLUSAO DE NOVA APRESENTACAO COMERCIAL

Art. 101 Refere-se a inclusdo de nova apresentacdo na qual ocorra alteracdo no volume
ou no numero de unidades farmacotécnicas previamente registradas, ou inclusao,
alteracdo ou retirada de acessorios.

8 1° Caso ndo exista interesse em manter as apresentacOes anteriores, devera ser
peticionado o cancelamento de apresentagéo.

8 2° A nova apresentagdo deverd ser condizente com a posologia do produto.
§ 3° Para a inclusdo de nova apresentacdo fracionavel, aplica- se, além do disposto neste
capitulo, o disposto em normativa especifica.

Secdo |

Da inclusdo de nova apresentacao comercial

Art. 102 Refere-se a inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto ndo estéril e a
todos os casos em que ocorra inclusdo, alteracdo ou retirada de acessorios.

Art. 103 A peticdo de inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto ndo estéril
deve ser acompanhada de cddigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des). Paragrafo
unico. Para produtos liquidos em que a nova apresentacdo sofra alteracdo do volume
deve ser apresentado protocolo de estudo de estabilidade referente ao 1° lote ou relatério
de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote.

Art. 104 A inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto ndo estéril e de todos os
casos em que ocorra inclusdo, alteracdo ou retirada de acessorios s6 poderdo ser
implementados apds anélise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticédo.

Secao Il

Da inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto estéril

Art. 105 Refere-se a inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto estéril.

Art. 106 A peticédo de inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto estéril deve
ser acompanhada de codigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des). Paragrafo Unico.
Para produtos liquidos estéreis em que a nova apresentacdo sofra alteracdo do volume,
deve ser apresentado relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote.

Art. 107 A inclusdo de nova apresentacdo comercial de produto esteril sé podera ser
implementada apo6s analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticéo.

Capitulo XI'
DA INCLUSAO DE NOVO ACONDICIONAMENTO



Art. 108 Refere-se a inclusdo de um novo acondicionamento ou de acondicionamento
fracionavel para um produto ja registrado. Paragrafo unico. Caso ndo exista interesse em
manter o acondicionamento anterior, a detentora deverd solicitar o cancelamento de
registro da(s) apresentacdo(des) na justificativa técnica.

Art. 109 As apresentagbes resultantes da inclusdo de novo acondicionamento
fraciondvel devem atender, além do disposto neste capitulo, o que dispGe a normativa
especifica.

Art. 110 E permitida, concomitantemente, a alteracdo dos equipamentos utilizados
exclusivamente para o processo de embalagem.

Art. 111 A peticdo de inclusdo de novo acondicionamento deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Praticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢6es Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 3(trés) lotes;

I1l. Relatorio com método e resultados do controle de qualidade de embalagem para
solugdes parenterais de pequeno e grande volume e nutricdo parenteral;

IV. Especificacdo do material de acondicionamento;

V. Cddigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacao(des).

Art. 112 Nos casos de inclusdao de um novo acondicionamento que atenda as condi¢fes
descritas no Anexo VII - Materiais de acondicionamento, o item Il do art. 111 podera
ser substituido pelo protocolo de estudo de estabilidade referente aos 3(trés) lotes
iniciais.Paragrafo Gnico. A disposicdo deste artigo ndo se aplica aos medicamentos
injetaveis.

Art. 113 Nos casos de inclusdo de um novo acondicionamento que atenda as condicBes
descritas no Anexo Anexo VII - Materiais de acondicionamento serdo mantidos para o
novo acondicionamento o prazo de validade e os cuidados de conservacao do
acondicionamento ja registrado.

Art. 114 A inclusdo de novo acondicionamento s poderd ser implementada apos
analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticao.

Capitulo XII

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO FARMACO

Art. 115 Refere-se a alteracdo ou incluséo na rota de sintese do farmaco ou de local de
fabricacdo do farmaco. Paragrafo unico. A disposicéo deste capitulo aplica-se apenas
aos ativos que constam no inciso VII do Art. 5° da Resolucdo da Diretoria Colegiada -
RDC n° 24/2011 ou suas atualizagOes. Art. 116 Toda a documentacdo emitida pelo
fabricante do farmaco devera ser enviada em papel timbrado. Paragrafo Unico. Fica
facultado ao(s) fabricante(s) do(s) farmaco( s) enviar(em) diretamente a Anvisa a
documentacao relativa ao farmaco, devidamente identificada com o nome da empresa
detentora do registro, 0 nimero do processo e o0 numero do expediente a que se
relaciona.

Secéo |
Da alteragdo ou inclusdo da rota de sintese do farmaco



Art. 117 Refere-se a alteracdo ou inclusdo na rota de sintese ou semissintese do
farmaco, permanecendo o mesmo fabricante ja informado no registro.

Art. 118 A peticdo de alteracdo ou inclusdo da rota de sintese do farmaco deve ser
acompanhada dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspegdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Perfil comparativo de impurezas entre 1(um) lote do farmaco obtido pela rota de
sintese ou semissintese aprovada no registro e 1(um) lote do farmaco obtido pela nova
rota de sintese;

I11. Rota de sintese ou semissintese completa com produtos intermediarios;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco referente a 1(um) lote emitido
pelo fabricante do medicamento;

V. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco referente a 1(um) lote emitido
pelo fabricante do farmaco;

VI. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um)
lote;

VII. Relatério de validacdo do novo método analitico do produto acabado;

VIII. Relatdrio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado.

8 1° A rota de sintese ou semissintese devera conter as informacdes referentes aos
solventes utilizados, lista de solventes residuais, polimorfismo, aos limites,
quantificacdo e especificacdo de impurezas de sintese e produtos de degradacédo, além
das informacGes referentes a quiralidade e proporcao de isdmeros.

8 2° Deverd ser apresentada discussdo relativa ao impacto de eventuais alteragdes do
perfil de impurezas e validacdo, ou revalidacdo, da metodologia de analise.

Art. 119 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuandose as solucdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 118, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicdo anteriormente registrada e da nova condicao;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.

Art. 120 A alteracdo ou inclusdo da rota de sintese ou semissintese do farmaco s
poderd ser implementada apds analise e conclusdo favordvel da Anvisa, observadas
outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XI1I

DAS MUDANCAS RELACIONADAS A POSOLOGIA

Art. 126 Refere-se a alteragdo de posologia para um produto ja registrado de mesma
concentracdo, forma farmacéutica e indicacao terapéutica.

Art. 127 A peticdo de alteracdo de posologia deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Relatdrio de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para posologia que ndo se enquadre dentro dos limites ja estabelecidos em normas
vigentes;

I1. Texto de bula atualizado.



Art. 128 A alteracdo de posologia s6 podera ser implementada apds analise e conclusao
favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo XIV

DA AMPLIACAO DE USO

Art. 129 Refere-se ao aumento da populacdo alvo para um produto ja registrado na
mesma indicagéo terapéutica.

Art. 130 A peticdo de ampliacdo de uso deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Relatorio de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas;

I1. Texto de bula atualizado.

Art. 131 A ampliacdo de uso sO poderd ser implementada apos andlise e conclusao
favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XV

DA INCLUSAO DE NOVA VIA DE ADMINISTRACAO

Art. 132 Refere-se a inclusdo de nova via de administracdo para um produto ja
registrado na mesma concentracao, indicacdo terapéutica e forma farmacéutica.

Art. 133 A peticdo de incluséo de nova via de administragdo deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para via de administracdo nova no pais;

I1. Texto de bula atualizado.

Art. 134 A inclusdo de nova via de administracdo s6 podera ser implementada apés
andlise e conclusao favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticao.

Capitulo XVI

DA INCLUSAO DE INDICACAO TERAPEUTICA

Art. 135 Refere-se a inclusdo de indicacdo terapéutica para um produto ja registrado na
mesma concentracdo e forma farmacéutica.

Art. 136 A peticdo de inclusdo de indicacdo terapéutica deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Relatorio de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas;

I1. Texto de bula atualizada.

Art. 137 A inclusdo de indicacdo terapéutica s6 podera ser implementada apds analise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo XVII

DA INCLUSAO DE NOVA CONCENTRACAO

Art. 138 Refere-se a inclusdo de nova concentracdo para um produto ja registrado na
mesma forma farmacéutica e indicagéo terapéutica.

Art. 139 A peticdo de inclusdo de nova concentracdo deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢cdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco



de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢Oes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Cédigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des);

I11. Relatdrio de producéo;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco e do produto acabado referente
a 1 (um) lote incluindo especificacdes e referéncias bibliograficas (caso haja alteracédo
de metodologia analitica, anexar respectiva validagao);

V. Especificacdo do material de acondicionamento;

VI. Relatério com método e resultados do controle de qualidade de embalagem para
solucgdes parenterais de pequeno e grande volume e nutricdo parenteral;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 3(trés) lotes;

VIII. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, quando
aplicavel;

IX. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para concentracdes novas no pais ou para concentragdes que ndo se enquadram dentro
dos limites ja estabelecidos em normas vigentes;

X. Texto de bula atualizado.

Art. 140 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuandose as solucdes perfeitas,
aplica-se, além das contidas no art. 139, a seguinte regra:

I. Determinar, com metodologia adequada, a distribuicio do tamanho de
particula/goticula.

Art. 141 A inclusdo de nova concentracdo sé podera ser implementada apds analise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo XVI

DA INCLUSAO DE NOVA FORMA FARMACEUTICA

Art. 142 Refere-se a inclusdo de nova forma farmacéutica para um produto ja registrado
na mesma indicacao terapéutica.

Secdo |

Art. 143 A peticdo de incluséo de nova forma farmacéutica deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspe¢do da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢bes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Cédigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des);

I11. Relatdrio de producéo;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco e do produto acabado referente
a 1 (um) lote, incluindo especificacOes e referéncias bibliograficas (caso haja alteracédo
de metodologia analitica, anexar respectiva validagdo);

V. Especificagdo do material de acondicionamento;

VI. Relatério com método e resultados do controle de qualidade de embalagem para
solugdes parenterais de pequeno e grande volume e nutricdo parenteral;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 3(trés) lotes;

VIII. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, quando
aplicavel;



IX. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para forma farmacéutica nova no pais;

X. Texto de bula atualizado.

Art. 144 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuandose as solucgdes perfeitas,
aplica-se, além das contidas no art. 143, a seguinte regra:

I. Determinar, com metodologia adequada, a distribuicio do tamanho de
particula/goticula.

Art. 145 A inclusdo de nova forma farmacéutica sé poderd ser implementada apos
andlise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticao.

Capitulo XX

DAS MUDANCAS RELACIONADAS A ROTULAGEM

Art. 146 Refere-se a alteracdo da rotulagem dos medicamentos ja registrados que nédo
tenha sido contemplada em norma especifica ou que ndo seja decorrente de alteracao
pos-registro.

Art. 147 A peticdo de alteracdo de rotulagem deve ser acompanhada do novo layout de
rotulo e embalagem.

Art. 148 A alteracdo de rotulagem dos medicamentos ja registrados que ndo tenha sido
contemplada em normativa especifica ou que ndo seja decorrente de alteragdo pos-
registro s6 podera ser implementada apds andlise e conclusdo favoravel da Anvisa,
observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XXI

DAS MUDANCAS RELACIONADAS AO NOME COMERCIAL

Art. 149 Refere-se a alteracdo do nome comercial de medicamentos ja registrados.

Art. 150 A peticdo de alteracdo de nome comercial deverd ser acompanhada de
declaracdo de ndo comercializacdo do produto.

Art. 151 A alteracdo de nome comercial s6 podera ser implementada ap6s anéalise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XXII

DO CANCELAMENTO DO REGISTRO

Secdo |

Do cancelamento de registro da apresentacdo do medicamento

Art. 152 Refere-se ao cancelamento do registro de determinadas apresentacdes do
medicamento.

Art. 153 O cancelamento da apresentacdo do medicamento s6 podera ser implementado
apos analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para
esta peticao.

Art. 154 O cancelamento s6 podera ser solicitado apdés a comunicacdo de
descontinuacao definitiva de fabricagdo ou importagao, nos termos da RDC n° 18/2014
ou suas atualizacdes, exceto para nas seguintes situacoes:

8 1° Cancelamentos em que a empresa manterd registro de produto na mesma forma
farmacéutica e concentragao;

8 2° Cancelamentos em que as apresentagdes ndo foram comercializadas.

Secéo Il
Do cancelamento de registro do medicamento



Art. 155 Refere-se ao cancelamento do registro de todas as apresentacbes do
medicamento.

Art. 156 O cancelamento do registro do medicamento sé podera ser implementado ap6s
analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticdo.

Art. 157 O cancelamento s6 podera ser solicitado ap6s comunicacdo de descontinuagéo
definitiva de fabricagdo ou importagdo, nos termos da RDC n° 18/2014 ou suas
atualizacdes, exceto para os medicamentos que nao foram comercializados.

Secao Il

Da alterag&o ou inclusdo de local de fabricacéo do farmaco

Art. 121 Refere-se a substitui¢do ou adi¢cdo do local de fabricacdo do farmaco.

Art. 122 E permitida, concomitantemente, a alteracio ou inclusdo da rota de sintese ou
semissintese do farmaco em funcéo da alteracdo ou incluséo do local de fabricacdo do
farmaco.

Art. 123 A peticdo de alteracdo ou inclusdo de local de fabricacdo do farmaco deve ser
acompanhada dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Praticas de Fabricacao valido ou protocolo solicitando a inspecédo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a Ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Préaticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitéria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢6es Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

Il. Perfil comparativo de impurezas entre 1(um) lote do farmaco obtido pela rota de
sintese e/ou local de fabricacdo aprovada no registro e 1(um) lote do farmaco obtido
pela nova rota de sintese e/ou local de fabricacéo;

I1l. Rota de sintese completa com produtos intermediarios;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco referente a 1(um) lote emitido
pelo fabricante do medicamento;

V. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco referente a 1(um) lote emitido
pelo fabricante do farmaco;

VI. Laudo analitico de controle de qualidade do produto acabado referente a 1 (um)
lote;

VII. Relatério de validacdo do novo método analitico do produto acabado;

VIII. Relatorio de estudo de estabilidade referente a 1(um) lote do produto acabado.

§ 1° A rota de sintese ou semissintese devera conter as informacdes referentes aos
solventes utilizados, lista de solventes residuais, polimorfismo, aos limites,
quantificacdo e especificacdo de impurezas de sintese e produtos de degradacdo, além
das informacGes referentes a quiralidade e proporcdo de isdmeros.

8 2° Devera ser apresentada discussdo relativa ao impacto de eventuais alteragdes do
perfil de impureza e validagdo, ou revalidagdo, do método de analise para o farmaco.
Art. 124 Para produtos semissolidos e liquidos, excetuandose as solucgdes perfeitas,
aplicam-se, além das contidas no art. 123, as seguintes regras:

I.  Apresentar resultados comparativos entre distribuicdo do tamanho de
particula/goticula da condicao anteriormente registrada e da nova condicdo;

I. Incluir discussdo relativa ao impacto de eventuais alteracdes da distribuicdo do
tamanho de particula/goticula.



Art. 125 A alteragdo ou inclusdo de local de fabricacdo do farmaco sO poderd ser
implementada apos analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras
especificas para esta peticao.

Capitulo XIII

DAS MUDANCAS RELACIONADAS A POSOLOGIA

Art. 126 Refere-se a alteragdo de posologia para um produto ja registrado de mesma
concentracdo, forma farmacéutica e indicacao terapéutica.

Art. 127 A peticdo de alteracdo de posologia deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para posologia que ndo se enquadre dentro dos limites ja estabelecidos em normas
vigentes;

I1. Texto de bula atualizado.

Art. 128 A alteracdo de posologia s6 podera ser implementada apds analise e conclusao
favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo XIV

DA AMPLIACAO DE USO

Art. 129 Refere-se ao aumento da populacdo alvo para um produto ja registrado na
mesma indicacao terapéutica.

Art. 130 A peticdo de ampliacdo de uso deve ser acompanhada dos seguintes
documentos:

I. Relatorio de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas;

I1. Texto de bula atualizado.

Art. 131 A ampliacdo de uso sO poderad ser implementada apos andlise e conclusao
favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XV

DA INCLUSAO DE NOVA VIA DE ADMINISTRACAO

Art. 132 Refere-se a inclusdo de nova via de administracdo para um produto ja
registrado na mesma concentracao, indicacdo terapéutica e forma farmacéutica.

Art. 133 A peticdo de incluséo de nova via de administragdo deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para via de administracdo nova no pais;

I1. Texto de bula atualizado.

Art. 134 A inclusdo de nova via de administracdo s6 podera ser implementada apés
analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticdo.

Capitulo XVI

DA INCLUSAO DE INDICACAO TERAPEUTICA

Art. 135 Refere-se a inclusdo de indicacdo terapéutica para um produto ja registrado na
mesma concentracdo e forma farmacéutica.

Art. 136 A peticdo de inclusdo de indicagdo terapéutica deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Relatorio de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas;

I1. Texto de bula atualizada.



Art. 137 A incluséo de indicacdo terapéutica sé podera ser implementada apds analise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XVII

DA INCLUSAO DE NOVA CONCENTRAGCAO

Art. 138 Refere-se a inclusdo de nova concentracdo para um produto ja registrado na
mesma forma farmacéutica e indicacdo terapéutica. Art. 139 A peticdo de inclusdo de
nova concentracao deve ser acompanhada dos seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabricacdo valido ou protocolo solicitando a inspecéao
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecdo realizada; ou protocolo solicitando a inspegdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco
de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionéria;

I1. Codigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacao(6es);

I11. Relatério de producéo;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco e do produto acabado referente
a 1 (um) lote incluindo especificacOes e referéncias bibliograficas (caso haja alteracéo
de metodologia analitica, anexar respectiva validacéo);

V. Especificagdo do material de acondicionamento;

VI. Relatério com método e resultados do controle de qualidade de embalagem para
solugdes parenterais de pequeno e grande volume e nutricdo parenteral;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 3(trés) lotes;

VIII. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, quando
aplicavel;

IX. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para concentracGes novas no pais ou para concentragdes que ndo se enquadram dentro
dos limites ja estabelecidos em normas vigentes;

X. Texto de bula atualizado.

Art. 140 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuandose as solugdes perfeitas,
aplica-se, além das contidas no art. 139, a seguinte regra:

I. Determinar, com metodologia adequada, a distribuicio do tamanho de
particula/goticula.

Art. 141 A inclusdo de nova concentracdo s6 podera ser implementada ap6s analise e
conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticao.

Capitulo XVI1lI

DA INCLUSAO DE NOVA FORMA FARMACEUTICA

Art. 142 Refere-se a inclusdo de nova forma farmacéutica para um produto ja registrado
na mesma indicacao terapéutica.

Secéo |

Art. 143 A peticdo de inclusdo de nova forma farmacéutica deve ser acompanhada dos
seguintes documentos:

I. Certificado de Boas Préticas de Fabrica¢do valido ou protocolo solicitando a inspecéo
da Anvisa, desde que a empresa apresente situacdo satisfatoria de acordo com a ultima
inspecédo realizada; ou protocolo solicitando a inspecdo da Anvisa acompanhado de
Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo valido emitido pela autoridade sanitaria
competente, para os fabricantes internacionais; ou a Anvisa podera consultar seu banco



de dados com o objetivo de comprovar as Condi¢fes Técnicas Operacionais da empresa
peticionaria;

I1. Cédigo GTIN para a(s) nova(s) apresentacdo(des);

I11. Relatdrio de producéo;

IV. Laudo analitico de controle de qualidade do farmaco e do produto acabado referente
a 1 (um) lote, incluindo especificacGes e referéncias bibliograficas (caso haja alteracédo
de metodologia analitica, anexar respectiva validagao);

V. Especificacdo do material de acondicionamento;

VI. Relatério com método e resultados do controle de qualidade de embalagem para
solucgdes parenterais de pequeno e grande volume e nutricdo parenteral;

VII. Relatério de estudo de estabilidade referente a 3(trés) lotes;

VIII. Relatério com método e resultados dos testes de eficacia de conservantes, quando
aplicavel;

IX. Relatério de estudos clinicos ou estudos clinicos publicados em revistas indexadas,
para forma farmacéutica nova no pais;

X. Texto de bula atualizado.

Art. 144 Para produtos semissélidos e liquidos, excetuandose as solugdes perfeitas,
aplica-se, além das contidas no art. 143, a seguinte regra:

I. Determinar, com metodologia adequada, a distribuicio do tamanho de
particula/goticula.

Art. 145 A inclusdo de nova forma farmacéutica s6 poderd ser implementada apos
analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticao.

Capitulo XX

DAS MUDANCAS RELACIONADAS A ROTULAGEM

Art. 146 Refere-se a alteracdo da rotulagem dos medicamentos ja registrados que nao
tenha sido contemplada em norma especifica ou que ndo seja decorrente de alteracdo
pos-registro.

Art. 147 A peticdo de alteracdo de rotulagem deve ser acompanhada do novo layout de
rétulo e embalagem.

Art. 148 A alteracdo de rotulagem dos medicamentos ja registrados que ndo tenha sido
contemplada em normativa especifica ou que ndo seja decorrente de alteragdo pOs-
registro s6 podera ser implementada ap6s analise e conclusdo favoravel da Anvisa,
observadas outras regras especificas para esta peticéo.

Capitulo XXI

DAS MUDANGCAS RELACIONADAS AO NOME COMERCIAL

Art. 149 Refere-se a alteracdo do nome comercial de medicamentos ja registrados.

Art. 150 A peticdo de alteracdo de nome comercial deverd ser acompanhada de
declaracdo de ndo comercializacéo do produto.

Art. 151 A alteracdo de nome comercial sO poderd ser implementada ap6s anélise e
concluséo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta peticéao.

Capitulo XXII

DO CANCELAMENTO DO REGISTRO

Secéo |

Do cancelamento de registro da apresentagdo do medicamento

Art. 152 Refere-se ao cancelamento do registro de determinadas apresentacdes do
medicamento.



Art. 153 O cancelamento da apresenta¢do do medicamento s6 poderd ser implementado
apos analise e conclusao favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para
esta petigéo.

Art. 154 O cancelamento sé podera ser solicitado apdés a comunicacdo de
descontinuacdo definitiva de fabricagdo ou importacao, nos termos da RDC n° 18/2014
ou suas atualizacdes, exceto para nas seguintes situacoes:

§ 1° Cancelamentos em que a empresa manterd registro de produto na mesma forma
farmacéutica e concentragao;

8 2° Cancelamentos em que as apresentagdes ndo foram comercializadas.

Secéo Il

Do cancelamento de registro do medicamento

Art. 155 Refere-se ao cancelamento do registro de todas as apresentacbes do
medicamento.

Art. 156 O cancelamento do registro do medicamento sé podera ser implementado ap6s
analise e conclusdo favoravel da Anvisa, observadas outras regras especificas para esta
peticao.

Art. 157 O cancelamento s6 podera ser solicitado apos comunicacdo de descontinuagéo
definitiva de fabricacdo ou importacdo, nos termos da RDC n° 18/2014 ou suas
atualizacBes, exceto para o0s medicamentos que ndo foram comercializados.

Capitulo XXIlI

EXCLUSAO DE LOCAL DE FABRICACAO DO FARMACO OU LOCAL DE
EMBALAGEM PRIMARIA OU LOCAL DE EMBALAGEM SECUNDARIA OU
LOCAL DE FABRICAQAO DO PRODUTO

Art. 158 As peticdes de exclusdo referidas neste capitulo devem ser acompanhadas da
lista dos locais que permanecem vigentes, assinada pelo responsavel técnico do detentor
do registro.

Art. 159 As exclusdes referidas neste capitulo podem ser implementadas imediatamente
apos a protocolizacdo da peticao.

Capitulo XXIV

DAS DISPOSICOES FINAIS E TRANSITORIAS

Art. 160 As decisdes da Anvisa quanto a avaliacdo das solicitacbes poOs-registro seréo
objeto de publicacdo em Diario Oficial da Unido, ou em outro meio de divulgacao
institucional, quando aplicavel.

Art. 161 Nos casos ndo previstos nesta Resolucdo, ou que ndo satisfagam a algum dos
quesitos especificados, ficara a critério da Anvisa estabelecer os testes e a
documentacdo que deverdo ser apresentados.

Art. 162 A Anvisa podera solicitar documentos adicionais quando julgar necessario.
Art.163 Recomendacdes da Anvisa para o poés-registro de medicamentos estardo
disponibilizadas para consulta no site desta Agéncia.

Art. 164 O descumprimento das disposic¢Bes contidas nesta Resolugédo e no regulamento
por ela aprovado constitui infracdo sanitaria, nos termos da Lei n° 6.437, de 20 de
agosto de 1977, sem prejuizo das responsabilidades civil, administrativa e penal
cabiveis.

Art. 165. Esta Resolucéo entra em vigor 95 dias a partir da data da publicacao.
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