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1. INTRODUCAO
A garantia da seguranca, eficacia e qualidade de produtos sujeitos a controle sanitario
€ uma preocupacdao constante dos servi¢os de vigilancia sanitaria.
De forma a aperfeicoar o monitoramento da qualidade, seguranca e eficacia de tais
produtos, tem-se tornado cada vez mais comum a aplicacdo de metodologias de
avaliacao de risco na conducéao de inspecoes.
Durante a inspecdo em estabelecimentos fabricantes de medicamentos e insumos
farmacéuticos, os desvios das diretrizes das Boas Préaticas de Fabricacdo (BPF) sao
registrados pelo inspetor nos relatorios de inspecéo.
O registro das Nao Conformidades (NC) deve seguir as diretrizes deste procedimento,
no que se refere ao formato da descricdo, categorizacdo, resultante destas na
classificacdo do estabelecimento, bem como na determinacdo de seu risco regulatério.
As empresas sdo responsaveis por tomar medidas adequadas frente as NCs

identificadas.

2. OBJETIVO

Constituem objetivos especificos do presente procedimento:

o Sistematizar o formato da descricdo das NCs no relatério de inspecéo;

o Sistematizar a categorizacdo das NCs identificadas durante as inspecdes
sanitarias;

o Criar e padronizar as acfes sanitarias relativas as NCs identificadas durante as

inspecdes sanitarias visando o consumo seguro de medicamentos pela populacao;

o Classificar os estabelecimentos quanto as ac¢fes sanitarias adotadas em relacao
as NCs identificadas;

o Adotar as recomendacdes e o0s conceitos de BPF descritos em guias
internacionais e outros documentos relevantes, que utilizam a metodologia de

avaliacao de risco como ferramenta para realizacao de inspecao.
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3. ABRANGENCIA

Aplicavel a todos os entes do SNVS que realizam inspecdes para a verificacdo do
cumprimento das Boas Praticas de Fabricacdo de Medicamentos e de Insumos
Farmacéuticos.

Este procedimento abrange produtos biolégicos, homeopaticos e radiofarmacos e
exclui gases medicinais

A categorizacdo de NCs aplica-se as inspecdes para verificacdo das condi¢des técnico-
operacionais (CTO), bem como as diretrizes de classificacdo de estabelecimentos,
excetuando-se para as inspecbes em CTO somente a determinacdo do risco

regulatorio.

4, REFERENCIAS

o ANVISA/MS; Resolugéo RDC n° 17, de 16 de abril de 2010. Dispde sobre as Boas
Praticas de Fabricacdo de Medicamentos, Ano 2010.

o ANVISA/MS; Resolucdo RDC n° 39, de 14 de agosto de 2013. Dispbe sobre os
procedimentos administrativos para concessao da Certificacdo de Boas Praticas de
Fabricacdo e da Certificacdo de Boas Praticas de Distribuicdo e/ou Armazenagem, Ano
2013.

o ANVISA/MS; Resolugéo RDC n° 69, de 8 de dezembro de 2014. Disp6e sobre as
Boas Préticas de Fabricacdo de Insumos Farmacéuticos Ativos, Ano 2014.

o ANVISA/MS; Resolugdo RDC n° 63, de 18 de dezembro de 2009, que estabelece
0s requisitos minimos a serem observados na fabricacdo de radiofarmacos, que deve
cumprir com as Boas Praticas de Fabricacdo de Radiofarmacos e também com os
principios béasicos de Boas Praticas de Fabricacdo (BPF) de Medicamentos, Ano 2009.

. HEALTH CANADA: HEALTH PRODUCTS AND FOOD BRANCH
INSPECTORATE. Guide-0023 — Risk Classification of Good Manufacturing Practices
(GMP) Observations, Ano 2012.

o WHO, Technical Report Series No. 981, 2013: Guideline on Quality Risk
Management, Ano 2013.
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5. DEFINICOES

Para melhor entendimento deste procedimento aplicam-se as seguintes defini¢des:

o Acdo Sanitaria Padronizada: acdo a ser tomada por meio da restricdo da
fabricacdo, comercializacdo ou recolhimento do lote, produto, linha de producdo ou
estabelecimentos afetados, quando da deteccédo de uma determinada NC que agregue
uma elevacgao dos riscos intrinsecos a producéo farmacéutica ao ponto de estes serem
considerados como ndo aceitaveis ao paciente;

o Estabelecimento classificado em AVI (Acdo Voluntaria Indicada):
estabelecimento onde foram encontradas condi¢cfes ou praticas em desacordo com as
normas sanitarias/requerimentos de BPF vigentes, durante a inspec¢ao, que resultaram
na adocdo imediata e voluntaria, por parte da empresa, de acbes sanitarias
padronizadas ao lote, produto ou linha de producgéo afetados;

o Estabelecimento classificado em SAl (Sem Acédo Indicada): estabelecimento
onde nado foram verificadas condi¢cdes ou praticas em desacordo com as normas
sanitarias/requerimentos BPF vigentes, durante a inspecdo, que indicassem a
necessidade de adocao imediata de acbes sanitarias padronizadas ao lote, produto ou
linha de producéo afetados;

o Estabelecimentos classificado em AOD (Acgdo Oficial Determinada):
estabelecimento onde foram encontradas condi¢des ou praticas, em desacordo com as
normas sanitarias/requerimentos de BPF vigentes durante a inspecéo, que resultaram
na adocao por parte da Autoridade Sanitaria Competente, devido a manifestacéo
precéria, inadequada ou insuficiente, por parte do estabelecimento, de acbes sanitarias
padronizadas ao lote, produto ou linha de producéo afetados;

o Nao Conformidade Critica: uma deficiéncia que gerou ou leva a um risco
significante de se fabricar um produto que é perigoso aos pacientes, ou quando da
execucdo de fraudes e deturpacédo, ou falsificacbes de dados e/ou produtos, ou
quando da combinacdo de diferentes NCs néo criticas que em conjunto podem ser
explicadas no relatorio como uma situacgao critica para o produto;

o Ndo Conformidade Maior: uma deficiéncia que denota que um produto néo

cumpre com suas especificagcbes de registro, ou que nao representa a efetiva
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implementacdo das medidas de controle requeridas nas BPF, ou que indica um
descumprimento grave das demais condicbes declaradas no registro, ou que
representa uma falha na execucgéo dos procedimentos de liberacdo de lotes;

o N&do Conformidade Menor: uma deficiéncia que ndo é classificada como maior
ou menor, mas que representa um descumprimento das BPF;

o N&o Conformidade: deficiéncia ou desvio relativo as BPF identificado em
inspecdo sanitaria nas instalacdes fabris de um estabelecimento e formalizada no
relatério de inspecdo. As NCs séo categorizadas como "Critica", "Maior" e "Menor";

o Processo de Fabricacdo Complexo: processo em que mesmo um sutil desvio no
controle dos parametros possa resultar em um produto ndo uniforme ou um produto
que ndo preencha os requisitos de suas especificacbes. Por exemplo, mistura ou
granulacao de p6 para formas soélidas de baixa dosagem ou baixo indice terapéutico,
produtos de acdo prolongada ou de acédo retardada, processos de fabricacdo de
estéreis ou de produtos bioldgicos. Em se tratando de insumos farmacéuticos, devem-
se considerar processos em gue sao empregadas tecnologias mais avancadas como
nanotecnologia ou processos em que ha necessidade de formacao ou separacdo de
moléculas com centros quirais definidos ou ha a possibilidade de formacédo de
impurezas (quimicas ou fisicas) altamente toxicas, sendo, portanto necessarios
controles mais rigidos ou equipamentos mais complexos;

o Produto Critico: produto que possui janela terapéutica estreita, alta toxicidade ou
indicacdo terapéutica significativa, tais como os medicamentos utilizados em terapias
responsaveis pela manutencao da vida;

o Produto de Alto Risco: produto que em baixos niveis de concentracdo pode
oferecer elevado risco a saude. Tais produtos oferecem risco ao usuario mesmo
qgquando presentes na forma de tracos provenientes de contaminagdo cruzada.
Exemplos: penicilinicos, cefalosporinicos, carbapenémicos, citotoxicos, produtos
biolégicos com microrganismos vivos e certos produtos hormonais;

o Produto de Baixo Risco: produto néo classificado como Critico ou de Alto Risco;

o Produto: abrange medicamentos e insumos farmacéuticos.
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6. SIMBOLOS E ABREVIATURAS

o Anvisa: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria;
o AVI: Acéo Voluntaria Indicada;

o AOD: Acao Oficial Indicada;

o BPF: Boas Préticas de Fabricacéo;

o CBPF: Certificado de Boas Praticas de Fabricacao;
o CQ: Controle de Qualidade;

o CTO: Condi¢des Técnico-Operacionais;

) GQ: Garantia da Qualidade;

o NC: Nao Conformidade;

o RDC: Resolucéo da Diretoria Colegiada;

o SAl: Sem Acao Indicada;

o SNVS: Sistema Nacional de Vigilancia Sanitéaria;

o Visa: Orgéo de Vigilancia Sanitaria Estadual, Municipal ou do Distrito Federal.

7. RESPONSABILIDADES

A correta aplicacdo deste procedimento € de responsabilidade dos gestores da Anvisa
e da Visa que executam atividades de inspecdo sanitaria para verificacdo das Boas
Praticas de Fabricacao de Medicamentos e Insumos Farmacéuticos.

Cada autoridade do SNVS deve incorporar esta ferramenta em seus procedimentos

internos.

8. PRINCIPAIS PASSOS

8.1. Descricéao textual das Ndo Conformidades identificadas

A NC deve ser composta pela combinacgéo do requisito regulamentar descumprido com
a evidéncia, que representa a descri¢cdo da situacdo encontrada no estabelecimento.

A descricao deve ser autoexplicativa, possibilitando ao leitor tanto a identificagao clara
do que foi encontrado na empresa, como também, do requisito regulamentar
descumprido.

A evidéncia, que representa a segunda parte da descricdo da NC, deve contemplar:
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conformidades, classificacdo de

Como: como a evidéncia foi coletada;

Quem: os produtos, sistemas, lotes, equipamentos ou areas atingidas;

O que: a descricéo do fato encontrado.

As NCs devem ser subsidiadas com a descricdo da evidéncia, a qual deve ser feita

apos a descricdo do requisito regulamentar, sendo que este deve ser negativado para

conferir sentido ao encontrado na evidéncia. Adicionalmente, a transcricdo do requisito

regulamente deve se restringir as partes infracionadas.

Um exemplo da correta descri¢cao é dado no Quadro 1 abaixo.

A empresa ndo possui areas de armazenamento suficientes, descumprindo o Art. 116.

As éareas de armazenamento devem ter capacidade
suficiente para possibilitar o estoque ordenado de
materiais e produtos: matérias-primas, materiais de
embalagem, produtos intermediarios, a granel e
terminados, em sua condi¢do de quarentena, aprovado,
reprovado, devolvido ou recolhido, com a separagéo
apropriada.

As areas de armazenamento ndo possuem capacidade
suficiente para possibilitar o estoque ordenado de
produtos terminados, descumprindo o Art. 116 da RDC
17/2010

Durante a inspecao das instalacdes do almoxarifado foi
observado...

...no interior da camara fria F1-CRO05...

...pallets posicionados diretamente sobre os produtos
Insulina Humana Solugéo Injetavel e Insulina Humana
Suspensdo Injetavel.

Descricdo
Incorreta
Requisito Art. 116
regulamentar
Requisito
regulamentar
negativado e Art. 116
restrito a parte
infracionada
Descrigéo Como
Correta
Evidéncia Quem
O que
Requisito
Texto final descur_npndo
mais a
evidéncia

As areas de armazenamento ndo possuem capacidade
suficiente para possibilitar o estoque ordenado de
produtos terminados, descumprindo o Art. 116 da RDC
17/2010, visto que durante a inspecdo das instalacdes
do almoxarifado foi observado no interior da caAmara fria
F1-CRO5 pallets posicionados diretamente sobre os
produtos Insulina Humana Solucgdo Injetavel e Insulina
Humana Suspenséo Injetavel.

Quadro 1. Descri¢do padrdo das N&o Conformidades.

8.2.

Regras gerais quanto a emissdo de Nao Conformidades.

Devem ser contabilizadas como uma unica NC situacbes em que ocorram multiplos

descumprimentos de um mesmo artigo/item do instrumento legal aplicavel.
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Entretanto, quando um so artigo/item abranger mais de um requisito de BPF, devem
ser contabilizadas tantas NCs para quantos forem os requisitos descumpridos.

Quando uma NC tiver sido identificada previamente pelo estabelecimento
inspecionado, como por exemplo, durante uma auditoria interna, os inspetores podem
descrever o fato no relatério de inspecdo, mas devem abster-se de apontar tal fato
como uma NC, desde que:

o A NC identificada tenha sido devidamente registrada pelo estabelecimento
inspecionado;

o Exista um plano de acdo adequado e que inclua as acdes corretivas
necessarias;

o O calendario definido para a adocdo das acgbes corretivas planejadas seja
respeitado e consistente com o significado da NC e a natureza das ac¢des planejadas; e
o O estabelecimento tenha um processo definido para avaliar a eficacia das acdes
corretivas adotadas.

Se houver evidéncia de que as etapas listadas acima nao tenham sido atendidas ou
nao tenham sido eficazes, entdo uma NC deve ser descrita no relatério de inspecéo.
8.3. Categorizacdo da Ndo Conformidade

A avaliagdo para atribuir a categorizagdo de uma NC deve levar em conta o
descumprimento das BPF, a natureza e a extensdo da NC, além do risco associado ao
produto impactado.

Os seguintes principios devem ser considerados para classificacao:

o O compartilhamento indevido de linhas produtivas é uma falha critica e deve ser
considerada como risco maximo (NC Critica);

o NC gue néo resulte em produto com desvios de qualidade deve ser considerada
menor, tais como aquelas que ndo impactem no cumprimento das especificacbes do
produto, requerimentos de registro, instru¢des de fabricagdo ou nos procedimentos de
liberacao de lotes;

o A gravidade das NCs identificadas e as condi¢cdes que conduzem aos erros e a

capacidade do estabelecimento em detectar possiveis desvios;
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o O risco sera atribuido de acordo com o numero de ocorréncias e com a natureza
da mesma NC. Dessa forma, NCs sistematicas devem ser consideradas mais graves
que as pontuais;

o NCs Maiores que se apresentem de forma recorrente podem ser avaliadas como
Criticas desde que a devida justificativa seja descrita no texto do relatorio;

o Quando apenas produtos de baixo risco estdo envolvidos, uma eventual NC
identificada ndo deve ser categorizada como Critica. Para estes produtos, as NCs
descritas no Anexo | como Criticas deverdo ser recategorizadas como Maiores.
Entretanto, em situacdes extremas, como fraude (falsificacdo de dados, de documentos
e de produtos), adulteracdo (producdo de medicamento utilizando matérias-
primas/processos diferente daqueles registrados junto a Anvisa), evidéncia de
contaminacgao cruzada generalizada, segregacéo inadequada de produtos de alto risco,
infestacdo ou condi¢cdes ndo sanitarias e desvios generalizados (que afetam multiplos
lotes) as NCs relacionadas devem ser mantidas como Ciriticas.

Para facilitar a categorizacdo das NCs identificadas durante uma inspecdo sanitaria,
este procedimento traz o Anexo | onde sdo elencadas diversas NCs e suas respectivas
categorizacgoes.

Nos casos omissos pelo Anexo I, a classificacdo deve ser feita pela prépria equipe

inspetora, que deve ser guiada pelas diretrizes apresentadas na Figura 1.
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Identificada Nao Conformidade
nédo listada no anexo desse
procedimento

Trata-se de

compartilhamento de D
linhas de produtos Si Confu:mldade
Critica

indevidamente?

Pode resultar em
produto que apresente desvios
de qualidade ou que ndo cumpra com
especificagdes, com requerimentos de
seu registro, com instrucdes de

abricacdo ou com os procedimentgs
de liberagéo de lotes?

N&o
Néo Conformidade
Menor

Sim

e ocorrer, 0 desvio sera

Naq ) invariavelmente identificado por
Conformidade Sim: N
Menor meio dos controles adotados

pela empresa? *

Trata-se de produtos
criticos/alto risco ou o processo de
fabricagéo é complexo?

Pode resultar em produto que
oferega risco inaceitavel ao paciente (ex.:
fraudes, contaminag&o cruzada generalizada,
infestagdo ou condi¢des ndo sanitarias de areas
produtivas) ou desvio sistémico (que afetg
multiplos lotes)?

N
Conformidade Na
Maior

Pode resultar em
produto que ofereca
risco ao paciente?

Nao
Néo Conformidade
Maior

Sim
Sim

Né&o N&o

Conformidade
Critica

Conformidade
Critica

* Quando os referidos controles forem amostrais, ndo deve ser considerado que a empresa é capaz de identificar invariavelmente o
desvio. Exemplos de amostragens que ndo podem ser enquadradas neste item séo as atividades de monitoramento ambiental,
controle em processo que ndo abrange 100% das unidades do lote fabricado e andlises em amostras de lotes para liberagao final.

Figura 1. Categorizacdo das NC identificadas em inspec¢fes sanitarias, conforme risco inerente.
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8.4. Avaliacédo de risco das Nao Conformidades identificadas

A equipe de inspecédo deve conduzir uma analise dos riscos associados a cada NC, de
forma a avaliar os seus impactos para a seguranca, eficicia e qualidade do produto.
Esta avaliacdo é sobretudo importante para a determinacdo se 0s riscos permanecem
aceitaveis, concluindo como aceitaveis o0s inerentes a producdo farmacéutica em
particular que foram pré-assumidos, ou se as NCs identificadas imputam no processo
um aumento ou uma apresentacdo de novos agravos, ndo previstos e ndo aceitaveis
ao paciente.

Esta avaliacdo, resulta na determinacdo pela adocédo, ou ndo, de acdes sanitarias
padronizadas ao final da inspecéao.

As ac0Oes sanitarias padronizadas sugeridas para as NCs constantes no Anexo | devem
ser interpretadas como medidas minimas a serem adotadas para evitar que um produto
sem qualidade adequada seja disponibilizado a populacéo.

As acbes sanitarias padronizadas podem ser voluntarias ou aplicadas pelas
autoridades sanitarias, mediante a lavratura dos respectivos termos, quando da inagcédo
ou recusa por parte do estabelecimento.

As ac0Oes sanitarias padronizadas descritas no Anexo | ndo representam, contudo, uma
obrigatoriedade. Derivam do entendimento do SNVS como a melhor acdo a ser tomada
para cessar, de forma imediata, a possibilidade de agravo a saude da populacéo, que
fora aumentada ou criada pela presenca da NC identificada.

As acles sanitarias padronizadas quando da incidéncia de NCs devem resguardar a
necessidade de eliminacdo do agravo iminente a populacdo, por consequéncia, a
temporalidade para a adogcao destas acdes prevista no POP-O-SNVS-001 deve estar

alinhada com a gravidade das NCs identificadas.

Acdo Sanitaria Padronizada Aplicabilidade

Interdicdo  cautelar  do(s) | Nas situacdes em que as NCs encontradas geraram potencialmente
lote(s) do(s) produto(s) e/ou | uma perda da qualidade, seguranca ou eficacia admitidas para o
material(is) produto ou material relacionado.

Nas situacdes em que existe comprovacgdo por evidéncias que as NCs
encontradas causaram uma perda da qualidade, seguranca ou eficacia
admitidas para o produto ou material relacionado.

Interdicdo do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)

Quando forem evidenciadas NCs relacionadas ao processo de
fabricac@o; os materiais utilizados neste processo; 0s equipamentos;
0s sistemas de suporte/utilidades; as instalagfes; a estratégia de

Suspensédo de fabricacdo de
produto
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controle; ou discordancias com a condi¢do registrada na Anvisa que
importem potencialmente na perda da qualidade, seguranca e eficacia
do processo produtivo/produto ou que impactem nos atributos criticos
de qualidade do produto

Suspensdo de fabricacdo de | Contempla as situacdes do exemplo anterior, em que a NC represente
linha(s) produtiva(s) impacto generalizado nos produtos/processos na linha em guestéo

Quando ha evidéncias que comprovem que o produto ndo atende suas

Recolhimento especificagdes, ndo atende a condi¢ao registrada na Anvisa ou diante

de descumprimento sistémico de requerimentos de BPF que resultem
em impacto generalizado ao(s) produto(s).

Interdicdo do estabelecimento

Descumprimento generalizado das BPF, auséncia de AFE/AE ou
licenca sanitaria.

Quadro 2. Descricéo da aplicabilidade das a¢bes sanitarias padronizadas.

8.5.

Classificacdo do estabelecimento quanto a adocao das acdes em funcao

das NC identificadas e sua certificacdo em boas préticas.

Na conclusdo do relatério de inspecdo devem ser consideradas as classificacdes

abaixo (veja Definigbes), que resultam nos seguintes status em relacao a certificacao:

Sem Acdao Indicada (SAl): a classificacdo em SAIl resulta na imediata
certificacdo da empresa para todas as linhas objeto da inspecéo;

Acéo Voluntéaria Indicada (AVI): a classificacdo em AVI resulta na certificacéo
da empresa, excetuando do certificado uma determinada forma farmacéutica
apenas quando todos os produtos pertencentes a esta tiverem sido objeto de
acdo voluntaria restritiva ao mercado, como também excetuando uma
determinada linha produtiva quando todos os produtos e formas farmacéuticas
da respectiva linha foram objeto de acdo restritiva de mercado, apos a
comprovacdo da adocdo pelo estabelecimento das acdes sanitarias
padronizadas, para todas as linhas objeto da inspecéo;

Acao Oficial Determinada (AOD): a classificagdo em AOD resulta na
certificacdo da empresa para todas as linhas objeto da inspecao, excetuando do
certificado uma determinada forma farmacéutica apenas quando todos os
produtos pertencentes a esta tiverem sido objeto de acdo voluntaria restritiva ao
mercado, como também excetuando uma determinada linha produtiva quando
todos os produtos e formas farmacéuticas da respectiva linha foram objeto de
acao restritiva de mercado, apés a comprovacdo da adocao pela autoridade

sanitaria das ac¢des sanitarias padronizadas.
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Nota 1. Para todas as trés classificacbes, a certificacdo somente ocorre, caso as NCs
gue ndo resultem em acdo sanitaria padronizada tenham tido as correcfes e acdes
corretivas propostas no plano de acado julgadas como satisfatérias pela autoridade
sanitaria competente e, adicionalmente, tenham prazo de execuc¢do também julgado
como adequado, ndo podendo este ultimo jamais delongar-se até a data da proxima
inspecédo de BPF prevista no POP-O-SNVS-015.

Nota 2. Independente da classificagdo do estabelecimento (SAI, AVI ou AOD),
configurado o descumprimento de normas sanitarias vigentes/requerimentos de BPF, a
empresa deve ser autuada, sem prejuizo das demais acdes administrativas e
regulatorias ndo restritivas de mercado, observando os cddigos sanitarios aplicaveis a
cada ente do SNVS. A execucdo de uma acao sanitaria padronizada em modo
voluntario evita apenas a execuc¢ao desta por parte da autoridade sanitaria competente,
nao implicando na ndo autuacdo do estabelecimento pelo descumprimento da
legislacdo sanitaria pertinente.

Nota 3. Particularmente em relagao a classificagdo em AOD:

o N&o resulta em certificacdo nos casos em que a empresa tenha sido
classificada em AOD pela segunda vez consecutiva. Neste caso a certificacdo ocorre
somente apds o ateste pelo 6rgdo sanitario competente da finalizacdo e adequacéo de
todas as acdes corretivas, mantendo-se logicamente a aplicacdo de todas as acdes
sanitarias padronizadas por parte das empresas;

o N&o resulta na certificacdo em todas as situacbes em que as NCs sao
relacionadas a fraude, falsificacao, adulteracdo, 6bice as a¢bes de vigilancia sanitaria
ou demais condutas de mé fé. Neste caso, a certificacdo ocorre somente apds o ateste
pelo 6rgdo sanitario competente da finalizacdo e adequacdo de todas as acdes
corretivas, realizacdo de nova inspecdo completa e adocdo das acbes sanitarias
padronizadas que forem cabiveis.

8.6. Agrupamento de estabelecimentos de acordo com o risco regulatério

A equipe de inspecdo deve classificar o risco regulatério do estabelecimento ou da
linha produtiva de acordo com o grau de atendimento a legislacdo vigente de BPF.

A definicdo dos grupos € apresentada a seguir.
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Grupo | - Na inspecao foram identificadas 5 ou menos NCs Menores e nenhuma Maior
ou Critica.

Grupo Il - Na inspecao foram identificadas mais de 5 NCs Menores e nenhuma Maior
ou Critica.

Grupo Il = Na inspecéo foram identificadas NCs Menores e no maximo 5 Maiores,
porém, nenhuma Critica.

Nos casos em que a empresa possua mais que 5 NCs Maiores ou uma ou mais NC
Critica ndo sera aplicado o planejamento da inspe¢do com base no risco. Neste caso,
deve haver o acompanhamento do cumprimento do plano de acdo de forma
documental ou com inspecdo de monitoramento. Apos 0 ateste pelo 6rgdo sanitario
competente da finalizagdo e adequacédo de todas as agbes corretivas, a empresa

deverd ser inspecionada em no maximo 12 meses.

9. DESVIOS E ACOES NECESSARIAS
Qualguer intercorréncia ou dificuldade encontrada durante o processo de trabalho deve
ser imediatamente comunicado aos seus superiores ou respectivos substitutos para

gue sejam providenciadas as acdes pertinentes ao caso.

10. ANEXOS

Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo.

11. HISTORICO DE REVISAQO

N°. da Reviséao Item Alteracdes
0 N/A Emisséo Inicial.
4 Atualizacao nas referéncias de legislacao sanitaria.
1
9 Recursos Necessérios: Exclusdo, conforme o Anexo |
do POP-O-SNVS-010, rev.1.
2 Varios | Adequacgédo do padréao de classificagdo SAI, AVI, AOD
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Informacdes Gerais

N&o Conformidades Maiores, dependendo da situacédo, poderédo ser recategorizadas como Criticas, sendo tais situacfOes indicadas
com uma seta (1).

Em se tratando de produtos de baixo risco ou de processos de fabricacdo ndo complexos, as NCs descritas no Anexo como Criticas
deverdo ser recategorizadas como Maior. No entanto, devera ser mantida a categorizacdo Critica quando se tratar de NCs de
elevadissimo risco, tais como fraude (falsificacdo de dados, documentos e produtos), adulteracdo (producdo de medicamento ou
insumo farmacéutico utilizando matérias-primas/processos diferente daqueles registrados junto a Anvisa), contaminacdo cruzada
generalizada, segregacao inadequada de produtos de alto risco, infestacdo ou condigcdes ndo sanitarias e desvios generalizados que
afetam multiplos lotes.

A lista a seguir ndo é exaustiva, situacdes ndo descritas devem ser avaliadas e categorizadas pela equipe inspetora de acordo com a

Figura 1, presente no procedimento.
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GENERALIDADES

NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAOQ ACAQO SANITARIA PADRONIZADA

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
Estabelecimentos em situacdo irregular de Autorizacdo de Mai material(is)

aior
Funcionamento, licenciamento ou BPF Recolhimento

Interdigéo do estabelecimento

A empresa ndo possui area fisica condizente com projeto

arquitetbnico aprovado e/ou ndo procedeu a aprovacao prévia

Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada
de alteracdo de projeto arquitetdnico na Vigilancia Sanitaria —
nao conformidade menor
Auséncia de licengas vigentes ambientais e corpo de Sem Ac¢do Sanitaria Padronizada
bombeiros M
Transportadoras sem autorizacdo de funcionamento ou Sem Acédo Sanitaria Padronizada
licencas vigentes para a realizacdo da atividade de transporte (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
de matérias-primas e/ou produtos terminados junto ao Orgdo Menor produto(s) / material(is)
Sanitario competente
Auséncia de Programa de Prevencéao dos Riscos Ambientais e
Programa de Controle Meédico de Saude Ocupacional Menor Sem Acao Sanitaria Padronizada

atualizados e devidamente assinados pelos responsaveis.
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O estabelecimento néo realiza o tratamento dos efluentes Menor Sem Acédo Sanitéria Padronizada
Auséncia de area para a separacao de residuos, bem como . o .
' Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
falha nesse procedimento
INSTALACOES
NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA
Auséncia de filtros adequados para eliminar os contaminantes
transportados pelo ar que podem ter sido gerados durante
etapas de producdo/embalagem primaria ou que sejam | Critica Suspensao de fabricacao de linha produtiva.
provenientes do ar de renovacdo (contaminantes provenientes
do ambiente externo).
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
Mau funcionamento generalizado do(s) sistema(s) de ventilacdo Crit material(is)
ritica
com evidéncias de contaminacao cruzada generalizada. Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
Recolhimento

Segregacdo inadequada de areas de fabricacdo (incluindo _ _ _

_ - ) . Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
sistemas de ar) utilizadas na fabricacdo de produtos de alto | Critica _

_ (1)Recolhimento
risco.

Paredes e tetos danificados em areas de producdo onde o . . L _ _

_ o Critica Suspenséo de fabricacao de linha produtiva

produto esteja exposto, no caso de produtos estéreis.
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Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

Separacdo inadequada da area de biotério e demais areas do

desacordo com os requisitos de rotulagem ou quando produtos

Se encontram em processo ou exposto).

_ Critica Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
estabelecimento.
Separacado inadequada das areas utilizadas para controle de Mai Sem Acéo Sanitaria Padronizada
aior
qualidade daquelas utilizadas para fabricagéo. (1)
Mau funcionamento do sistema de ventilagdo que pode resultar . L . .
) L _ _ Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
em possivel contaminacao cruzada localizada ou ocasional.
Nao realizacdo de manutencao/verificagbes periddicas, tais Sem Acao Sanitaria Padronizada
como a substituicdo de filtros de ar e monitoramento de | pmaior
diferenciais de presséo. (1)
- . _ . (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Utilidades acessorias (vapor, ar, nitrogénio, exaustores para o
_ ] . \ produto(s) / material(is)
coleta de particulados/pos gerados na producdo, etc.) Nn&o | pmaior . L ) _
. Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
qualificadas. .
(1)Recolhimento
(T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Sistema de tratamento de ar (AVAC) ou sistema de &agua produto(s) / material(is)
purificada ndo qualificados. (1) Maior Suspenséao de fabricacao de linha produtiva
(1)Recolhimento
Temperatura e umidade ndo controladas ou monitoradas Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
quando necessario (por exemplo, armazenamento em produto(s) / material(is)
Maior

Suspenséo de fabricacao de linha produtiva

(1)Recolhimento
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Danos (buracos, rachaduras ou descamacao de tinta) em

paredes e tetos em pontos imediatamente adjacentes ou acima

matérias-primas.

) ' L Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
de areas ou equipamentos de producao utilizados em etapas de
producdo em que ha exposigao de produtos. (1)
Superficies ndo passiveis de limpeza devido a tubulacdes, B o _ .
o . . . Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
luminarias ou dutos instalados diretamente acima de produtos | pmaior
ou equipamentos de fabricacao.
Acabamento de superficies (pisos, paredes e tetos) que nédo . L _ _
_ . . Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
permitem limpeza eficaz.
Acabamento poroso ou ndo estanque em areas de fabricacéo Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
com evidéncias de contaminagdo (bolor, mofo, p6 derivado de | maior (1)Recolhimento
produtos fabricados anteriormente, etc.). (1)
Espaco de producdo insuficiente, que pode levar a misturas de . o _ _
Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
produtos. (1)
Produtos em quarentena (fisica ou eletrdnica) acessiveis a . o )
. _ N ] Sem Acéo Sanitaria Padronizada
pessoas néo autorizadas. Quando utilizado, area de quarentena | pmaior
fisica ndo claramente delimitada e/ou nao respeitada. (1)
. ) o ) L Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Precaucdes insuficientes para evitar contaminagdo ou B o _
L - (1) Suspensédo de fabricacdo de linha
contaminacéo cruzada durante as atividades de amostragem de | paior

produtiva.
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Instalacbes construidas de forma que permitam a entrada de

sifonados) e/ou ndo protegidos ou inadequadamente protegidos.

. o Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva.
insetos e outros animais;
o L _ _ . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Evidéncia de contaminacdo do ambiente produtivo por ar nao o
_ _ produto(s) / material(is)
tratado (ex.: sistema de tratamento de ar inadequado ou mau | pmaior . o . .
. Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
funcionamento). (1) _
(T)Recolhimento
Suspenséo de fabricacdo do(s) produto(s).
A(s) area(s) de producdo ndo possuem sistema de tratamento Suspensdo de fabricacdo da(s) linha(s)
de ar adequado aos produtos manipulados; as operacdes (1)Maior produtiva(s)
realizadas e ao meio externo. Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
material(is)
Utilizacdo de portas de emergéncia a partir das areas de Sem Acéo Sanitaria Padronizada
. . Menor
fabricacdo e embalagem como fluxo de material e/ou pessoal.
Suspenséao de fabricacdo de linha produtiva
(Para as areas Grau C e D voltadas a
) . preparacdo de estéreis; A e B ndo citadas
Desenhos de drenos e ralos inadequados (ex. ralos néo . N
Menor pelo fato de ralos ndo serem permitidos

nestas areas)
Sem Agéao Sanitaria Padronizada

(Para as demais areas produtivas)
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Pontos de uso de liquidos e gases ndo identificados

Sem Acéo Sanitaria Padronizada

sistemas de ar, agua, vapor, gas comprimido e demais

Menor

corretamente.
Danos a superficies que ndo afetem os produtos expostos no Sem Ac¢do Sanitaria Padronizada

, Menor
ambiente.
Atividades nado diretamente relacionadas a producéo realizadas Sem Acédo Sanitaria Padronizada

. ~ Menor
em areas de producao.
Areas inadequadas de descanso, de trocas de vestimentas, de Sem Acdo Sanitaria Padronizada
. s Menor
limpeza e de sanitéarios.
InstalagcBes sanitarias nas dependéncias das areas de producéo . L ) _

] ) A | Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
ou em areas onde ha produtos expostos, sem que haja areas | menor
destinadas as etapas de paramentacao.
Vias de acesso a planta produtiva ndo pavimentadas e Sem Acéo Sanitaria Padronizada
arredores dos edificios inadequadamente limpos. Menor
Auséncia de sistema auxiliar de geracdo de energia elétrica Sem Acdo Sanitaria Padronizada
como medida de prevencdo a possiveis falhas no sistema de | menor (1) Suspensdo de fabricacdo de linha
abastecimento em areas relevantes as BPF. produtiva.
Tubulacdes de agua, vapor, gas, ar comprimido e eletricidade Sem Acéo Sanitaria Padronizada
nao identificados ou incorretamente identificados. Menor
Auséncias/falhas no registro dos parametros de operacdo dos Sem Agdo Sanitaria Padronizada
Menor
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utilidades.

EQUIPAMENTOS

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Equipamentos utilizados em processo de fabricagdo complexo

(1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /

rotulagem ou em ensaios de controle da qualidade e controle em

processo. (1)

(vide glossario) de produtos criticos ndo qualificados e com » material(is)
evidéncias de mau funcionamento ou auséncia de K Suspenséo de fabricagcéao de linha produtiva
monitoramento/manutencéo adequado. (1)Recolhimento
(1)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Equipamentos utilizados em processos de esterilizacdo nao produto(s) / material(is)
qualificados ou operados em desacordo com o0s ciclos | Critica Suspenséo de fabricacéao de linha produtiva
qualificados. (T)Recolhimento
Sem Acado Sanitaria Padronizada
Equipamento ndo funciona dentro de suas especificagdes. (1) Maior (1)Suspensdo de fabricacdo de linha
produtiva
Equipamentos ou sistemas informatizados nao qualificados
utilizados em etapas criticas de fabricacdo, embalagem, Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Maior

produto(s) / material(is)
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Tanques ndo equipados com conexdes sanitarias sendo utilizados

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

equipamentos ndo impede a contaminacdo cruzada ou possiveis

o o Maior produto(s) / material(is)
para fabricacdo de liquidos ou pomadas. . L . _
Suspensao de fabricacédo de linha produtiva
Equipamentos armazenados (limpos e aguardando produgao) ndo Sem Ac¢ao Sanitaria Padronizada
, . Maior
protegidos de contaminagéo. (1)
Uso de equipamentos impréprios para a producdo (superficies Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
porosas, ndo passiveis de limpeza ou construidas com material | paior produto(s) / material(is)
que libera particulas). (1) Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
S o o Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
Evidéncia de contaminacdo dos produtos por materiais estranhos, o
] ) _ material(is)
como graxa, Oleo, ferrugem e particulas proveniente de | pmaior . L _ _
) Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
equipamento. (1) .
Recolhimento
Auséncia ou néo utilizacdo de protetores (tais como tampas, que
resguardem o interior do equipamento contra a entrada de Sem Acado Sanitaria Padronizada
. : , Maior
materiais estranhos) em tanques, funis ou outros equipamentos
similares de fabricacéo.
N&o sdo tomadas precauc¢les adequadas quando equipamentos,
tais como forno ou autoclave, podem ser usados para mais de um | Mmaior Suspenséo de fabricagao de linha produtiva
produto (possibilidade de contaminagdo cruzada ou misturas). (1)
Em operacbes realizadas em area comum, a localizagdo de Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
Maior
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misturas. (1)
Auséncia de programa, de registros, ou execucao incorreta da Sem Acado Sanitaria Padronizada
calibragdo de equipamentos/instrumentos criticos automaticos, | pmaior (1) Suspensdo de fabricacdo de linha
mecanicos, eletronicos ou de medicao. produtiva
Auséncia de programa ou de registros de manutencao preventiva . L . _
_ N Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
de equipamentos criticos.
Auséncia de registros de uso de equipamento Maior Sem Acéo Sanitéaria Padronizada
Distancia insuficiente entre equipamentos e paredes para permitir . o .
. Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
a limpeza adequada.
Reparos ou instalacbes dos equipamentos realizadas de maneira . o _
_ _ _ Menor Sem Acao Sanitaria Padronizada
improvisada e inadequada.
Bases de equipamentos fixos ndo adequadamente seladas nos . o .
_ Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
pontos de contato com o piso.
Equipamento defeituoso ou fora de uso nao removido do . o _
_ ) _ ) _ » Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada
ambiente produtivo ou indevidamente identificado.
Equipamento nao qualificado utilizado para etapas de . . _
. _ . _ » Menor Sem Acao Sanitaria Padronizada
produgcdo/monitoramento que ndo sejam criticas.
Auséncia de registros ou execucao incorreta da calibracdo de
equipamentos/instrumentos n&o criticos automaticos, mecanicos, | Menor Sem Agéo Sanitaria Padronizada
eletrénicos ou de medicao.
Auséncia de programa ou de registros de manutengdo preventiva | Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
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de equipamentos nao criticos.

Identificacdo ambigua/ndo clara de recipientes, equipamentos
(como partes destes dedicadas por produto, por exemplo:

mangueira de transferéncia; etc.)

Menor

Sem Acado Sanitaria Padronizada

PESSOAL

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Pessoal
Qualidade,

estabelecimento fabricante de produtos criticos ou de alto risco

responsavel pelos departamentos de Controle de

Garantia da Qualidade ou Producdo de
atuando e tomando decisfes que comprometam a qualidade dos

produtos.

Critica

Interdicdo cautelar do(s)

produto(s) / material(is)

lote(s) do(s)

Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva

(T)Recolhimento

Pessoal em numero insuficiente e tomadas de decisbes nos
departamentos de Controle de Qualidade, Garantia de Qualidade
ou Producédo, em estabelecimentos fabricantes de produtos
criticos, de maneira que comprometem as atividades que afetem

a qualidade do produto.

Critica

Suspenséo de fabricacéao de linha produtiva

Pessoal responsavel pelo Controle da Qualidade, Garantia da
Qualidade ou Producdo de estabelecimento fabricante de

produtos nao criticos ou de baixo risco atuando e tomando

Maior

(M)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) / material(is)
Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
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decisbes que comprometam a qualidade dos produtos. (1)Recolhimento

Pessoal responsavel pelo Controle da Qualidade, Garantia da (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Qualidade ou Producdo em estabelecimento prestador de produto(s) / material(is)

servigos de etapas produtivas atuando e tomando decisdes que Maior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
comprometam a qualidade dos produtos. (1)Recolhimento

Delegacédo de responsabilidades relacionadas as atividades de

Controle de Qualidade, Garantia da Qualidade ou Producao para

s Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
pessoas que atuem e tomem decisbes que comprometam a
qualidade dos produtos.
Pessoal insuficiente para realizacdo das atividades de Controle
de Qualidade, Garantia da Qualidade ou de Producéo, | Maior Suspenséao de fabricacéo de linha produtiva
resultando em uma alta probabilidade de erro.
N&o possuir organograma atual e revisado. Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada
Auséncia de planejamento e cronograma de treinamento de . o _

Menor Sem Acgao Sanitaria Padronizada

pessoal;
Programa de treinamento escrito insuficiente ou inadequado. Menor Sem Agéo Sanitaria Padronizada
Registros de treinamento inadequados. Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
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SANITIZACAO E LIMPEZA

NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA
Evidéncia de residuo ou material estranho indicando limpeza N . o _ _
_ ] . Critica Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
inadequada de areas criticas.
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
. . . . material(is)
Grave evidéncia de infestacao. Critica . L _ .
Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
(1)Recolhimento
Programa de sanitizagdo ndo escrito, mas o0s ambientes . . o _
_ - . Maior Sem Agéao Sanitaria Padronizada
produtivos em estado aceitavel de limpeza.
Auséncia de monitoramento microbiano/ambiental quando . oL _ _
_ Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
requerido.
Auséncia de justificativa técnica, por parte da empresa, de
forma a sustentar a ndo execucdo de monitoramento ambiental . . _
] _ | Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
empregando todos os meétodos disponiveis/citados em norma
para as diferentes classificacdes de areas.
Ndo adocdo de limites de acdo relacionados a contaminacao
microbiana em areas onde produtos nédo estéreis suscetiveis a | Maior Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
contaminacgao séo fabricados.
Procedimentos de limpeza de equipamentos de produgdo n&o (1)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
validados (incluindo métodos analiticos). (1) Maior produto(s) / material(is)
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Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
(T)Recolhimento
Requisitos inadequados de salde dos operadores e/ou de Sem Acéo Sanitaria Padronizada
.- Maior
programa de higiene.
Requisitos de saude dos operadores e/ou programa de higiene . o _
. . ' . Maior Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
nao devidamente implementados ou cumpridos.
Tempo entre limpeza/sanitizacdo e utilizagdo de utensilios e
recipientes nao validados (incluindo esterilizagdo, quando | paior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
aplicavel), quando se tratar de produtos néo estéreis.
Procedimento de sanitizacdo/limpeza descrito de forma . . _
_ Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
incompleta.
Auséncia de sinais instrutivos (fixados) nas éareas de . o )
. ) _ Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
paramentacdo ou de entrada das areas produtivas
Implementacao incompleta  de um programa  de . o )
o _ Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
sanitizagao/limpeza escrito.
Auséncia ou falha de controle de pragas sem evidéncia de . o )
_ . Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
infestacéo.
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TESTES EM MATERIAS-PRIMAS E INTERMEDIARIOS

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /

da Qualidade ou nao vigentes.

Evidéncia de falsificacdo ou adulteracdo de resultados analiticos. | Critica material(is)
Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
Auséncia de evidéncias de testes realizados pelo fabricante da < material(is)
matéria-prima (auséncia de certificado de analise) e n&o | Critica N .
ooy : Suspenséo de fabricacao de produto
realizacdo de testes pelo estabelecimento
Recolhimento
. . . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Adocdo de um programa de reducdo de analises sem _ o
L Maior produto(s) / material(is)
qualificagéo adequada dos fornecedores. . L
Suspenséo de fabricacao de produto
Aquisicdo de matérias-primas de fornecedores ndo qualificados Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
e utilizacdo das mesmas na fabricacdo de lotes de | Maior produto(s) / material(is)
medicamentos (comerciais e experimentais). Suspenséo de fabricagéo de produto
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
N&o realizacdo de testes em matéria-prima que faziam parte dos produto(s) / material(is)
documentos de registro do medicamento. Maior Suspensdo de fabricagdo de produto
(T)Recolhimento
Especificagcbes ndo aprovadas pelo departamento de Controle Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Maior

produto(s) / material(is)
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Suspenséo de fabricacao de produto

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

produto(s) / material(is)

Utilizag&do de metodos analiticos nédo validados. Maior ) L
Suspensdo de fabricagdo de produto
(1)Recolhimento
Uso de matéria-prima apdés a data de reteste sem que sejam Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
realizados os testes indicativos de estabilidade. M@ produto(s) / material(is)
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Uso de matéria-prima apos a data de validade. (1) Maior produto(s) / material(is)
Recolhimento
Diferentes lotes da mesma matéria-prima recebidos em conjunto L
. ) . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
ndo submetidos a analises em separado (amostragem, testes € | pmaior o
. produto(s) / material(is)
aprovacao).
Auséncia de procedimento que descreva as condicbes de . o _
Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
transporte e armazenamento.
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
. - \ _ A . produto(s) / material(is)
Uso, na producdo, de matérias-primas ou intermediarios néo o
. _ Maior (1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
aprovados pelo laboratdrio de controle da qualidade. o
material(is)
(T)Recolhimento
Validagdo incompleta de método de analise (ndo avaliagdo de | penor Sem Agéo Sanitaria Padronizada

Anexo | — Categorizagdo de Ndo Conformidades por Exemplificagdo — Procedimento: Categorizagdo de Ndo Conformidades, classificagdo de estabelecimentos quanto ao cumprimento das boas

praticas e determinagdo do risco regulatério - POP-O-SNVS-014 — Revisdo 02.

Pagina 17 de 49




Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

todos os parametros de validacdo definido na norma de (7)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

referéncia). produto(s) / material(is)

ALMOXARIFADOS

NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA

_ _ _ Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) /
Manuseio/descarte inadequados dos produtos recolhidos e N o
o - _ Critica material(is)
rejeitados, permitindo retorno dessas unidades ao mercado _
Recolhimento

O sistema de registro e controle de armazenamento dos . o _
. o o _ Q _ Sem Agédo Sanitaria Padronizada
produtos intermediarios e a granel ndo inclui o tempo maximo | Maior

de estocagem permitido antes da embalagem;

Utilizagdo de instrumentos e utensilios, que entram em contato Sem Acao Sanitaria Padronizada

direto com as matérias-primas, sem a devida limpeza e/ou | paior (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
esterilizacao, antes e/ou apds cada uso. (1) produto(s) / material(is)

Auséncia de um sistema de alarme/monitoramento que Sem Acdo Sanitaria Padronizada

evidencie a ocorréncia de desvios em relagdo a temperatura | paior (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
programada da camara fria. produto(s) / material(is)

Area subdimensionada ou com excesso de material, Sem Acéo Sanitaria Padronizada
comprometendo a integridade de produtos ou possibilitando | paior (1)Suspensdo de fabricacdo de linha
misturas de materiais. (1) produtiva
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Recipientes que contém matérias primas inadequadamente

fechados e identificados.

Maior

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

produto(s) / material(is)

Evidéncias de que as condicdes de armazenamento e/ou

transporte sao inadequadas.

Maior

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

produto(s) e/ou material(is)

Comercializacdo com clientes (distribuidores primarios) nao

regularizados junto ao SNVS.

Menor

Sem Acédo Sanitaria Padronizada

Armazenamento ndo disposto de forma correta e racional, com
intuito de preservar a integridade e a identidade dos materiais e
produtos (intermediarios e terminados) e respeitar o status
definido (quarentena, aprovado, reprovado, devolvido e
recolhido).

Menor

Sem Acéo Sanitaria Padronizada

Substancias e produtos sujeitos ao regime de controle especial
ndo armazenados em locais que possuam dispositivos de
seguranca (apesar de se tratar de Nao Conformidade menor,
nao deve haver prejuizo das demais penalidades sanitarias ou

legais cabiveis).

Menor

Sem Acao Sanitaria Padronizada

Roétulo ou etiqueta de identificacdo de materiais e produtos
(intermediarios e terminados) néo estarem devidamente aderido

ao corpo do recipiente que a contém.

Menor

Sem Agéao Sanitaria Padronizada

Procedimentos inadequados para avaliagdo de materiais no

Menor

Sem Agdo Sanitaria Padronizada
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recebimento.

Manuseio, utilizacdo e descarte inadequado de material de

embalagem obsoleto.

Menor

Sem Acédo Sanitaria Padronizada

Armazenamento de roétulos, selos e outros materiais de
identificacdo e seguranca dos produtos, em area sem acesso

restrito.

Menor

Sem Acao Sanitaria Padronizada

As areas de recebimento e expedi¢do ndo propiciam a protecao
dos materiais e produtos das variacdes climaticas.

Menor

Sem Acao Sanitaria Padronizada

As areas de recebimento e expedicdo apresentam-se de forma

nao separadas

Menor

Sem Acédo Sanitaria Padronizada

RECLAMACOES/DEVOLUGCOES/RECOLHIMENTO

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Auséncia de procedimento de recolhimento e/ou detalhamento
da cadeia de distribuicAo de produtos que permita um

Sem Ac¢do Sanitaria Padronizada

Maior
recolhimento efetivo (registros de distribuicdo indisponiveis ou
nao mantidos).
Auséncia de registro, avaliacdo ou investigacao de reclamacao Sem Acado Sanitaria Padronizada
. : . W Maior
relacionada a qualidade, seguranca e eficacia de produtos.
N&o realizacdo de inspecdo, investigagdo e/ou analise de | pmaior Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
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produto devolvido antes de reincorpora-lo ao estoque de

aprovados.

produto(s) e/ou material(is)

Descumprimento de a¢des de recolhimento voluntarias ou néo

Sem Acado Sanitaria Padronizada

voluntarias. (1) Maior (1)Recolhimento
Procedimento de recolhimento incompleto. Menor Sem Acdo Sanitaria Padronizada
AGUA
NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA
(1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
Nao possuir sistema de producdo de &gua com qualidade iticn e/ou material(is)
apropriada aos produtos fabricados. Suspenséo de fabricagao de linha produtiva
(1)Recolhimento
Sistema de agua purificada ndo mantido ou operado Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
adequadamente. (1) Maior
Vazamento em juntas em sistemas de agua ou equipamentos de Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
produgd@o com potencial impacto na qualidade do produto. (1) Maior
(1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
Agua utilizada em etapa de formulagdo ndo € de qualidade e/ou material(is)
aceitavel. Maior Suspenséo de fabricagao de linha produtiva
(1)Recolhimento
Revalidagdo inadequada dos sistemas de agua apos a | Maior Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
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manuteng¢do, melhorias ou tendéncias de resultados fora de
especificacao.
Material de construcdo do sistema de producao e distribuicdo da Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
. s s Maior
agua nao é adequado/ sanitario. (1)
Uso de filtro de barreira em anel de distribuicdo ou em ponto de Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
Maior
uso.
(7)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Auséncia de realizacdo de testes microbiolégicos e fisico- produto(s) e/ou material(is)
guimicos na agua de uso farmacéutico. Maior Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
(1)Recolhimento
Auséncia de realizacdo de testes microbiolégicos e fisico-
quimicos na &gua potavel ou quando encontrado resultados . o .
. . . . . . Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
acima dos limites estabelecidos, ndo ter sido realizada
investigacdo para apurar as causas.
Auséncia de diagrama atualizado do sistema de producéo e
distribuicdo da agua, incluindo os componentes do sistema, | pMenor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
pontos de amostragem e pontos de uso.
N&o realizacéo de reviséo periodica da qualidade da agua. Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Auséncia de registros de troca lampadas UV de troca de filtro de . o )
_ _ \ _ Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
barreira e outras interven¢des no sistema.
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PRODUCAO
NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA
o ] . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Auséncia de Férmulas Mestre e de Ordens de Producédo para . o
Critica produto(s) e/ou material(is)
cada tamanho de lote de produto. . o
Suspenséo de fabricacao de produto
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Férmula Mestre ou documentos relacionados a fabricagéo de lote material(is)
evidenciando desvios graves ou erros de calculo significativos. Y Suspens3o de fabricacdo de produto
Recolhimento
o L . Interdicédo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Evidéncia de falsificacdo ou adulteracdo nos documentos de o
- Critica material(is)
fabricacéo e embalagem. _
Recolhimento
Precaucfes inadequadas quando equipamentos sao utilizados _ . _
_ _ W Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
com produtos/lotes diferentes simultaneamente, possibilitando | critica
contaminagao cruzada ou misturas;
Auséncia de estudos de validacdo para processo critico de
fabricagdo, incluindo falta de avaliagdo ou aprovacdo de | critica Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
protocolos e relatorios.
(1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
Documentos mestres de produgéo em desacordo com o Registro el/ou material(is)
Maior )
do Produto. (1) Suspensao de fabricacéo de produto
(1)Recolhimento
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Formulas Mestre ou Ordens de Producdo preparadas e/ou Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)

verificadas por pessoal ndo qualificado. Maior produto(s) e/ou material(is)

Estudos incompletos de validagcdo para processo critico de
fabricagédo, incluindo falta de avaliagdo ou aprovagdo de | maior Suspensao de fabricacao de produto

protocolos e relatérios. (1)

Validacdo inadequada de procedimentos de trocas de produtos ) L . _
Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
(change over). (1)

S . . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Mudancas significativas ndo aprovadas ou ndo documentadas o
~ o produto(s) e/ou material(is)
em comparagdo com documentos mestre de producéo vigente. | pmaior

(1)

Suspenséo de fabricacdo de produto

(T)Recolhimento

_ L . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Desvios durante etapas de producdo ndo documentados ou néo o
. _ Maior produto(s) e/ou material(is)
aprovados pela Garantia da Qualidade. _
(1)Recolhimento

_ . _ L Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Discrepancias no rendimento ou na reconciliacdo de lotes e o
. . _ A Maior produto(s) e/ou material(is)
materiais de embalagem nao investigadas e justificadas. i
(T)Recolhimento

Limpeza de linha entre a producdo de diferentes produtos néo . L _ _
_ _ . Maior Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
descrita em procedimentos e ndo documentada.

Auséncia de verificacdes rotineiras de dispositivos de medida ou . . _
Maior Sem Acao Sanitaria Padronizada

auséncia de registros de verificagdes.
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Falta de identificacdo adequada de materiais em processo e
salas de producéo, resultando em uma alta probabilidade de | paior Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
misturas.
Inadequada rotulagem / armazenagem de materiais e produtos Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
- : . Maior
rejeitados que poderiam gerar trocas e misturas.
ApoOs a recepcao, graneis e intermediarios de producéo, matéria- Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
prima e material de embalagem néo mantidos em quarentena até | pmaior produto(s) e/ou material(is)
serem liberados pelo CQ. Suspenséo de fabricacédo de linha produtiva
Uso de matérias-primas, intermediarios de producéo, granéis, Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
matérias-primas e material de embalagem sem autorizagao | pmaior produto(s) e/ou material(is)
prévia do departamento de Controle da Qualidade. (1) Suspenséo de fabricagao de linha produtiva
Rotulagem inadequada ou imprecisa de granel, intermediarios de Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
producdo, matéria-prima ou material de embalagem. MR produto(s) e/ou material(is)
. _ _ 5 N Sem Acédo Sanitaria Padronizada
Pesagem de matérias-primas feita por pessoas nao qualificadas .
. ) . Maior (1)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
ou em desacordo com Procedimento Operacional Padréo. o
produto(s) e/ou material(is)
) _ . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Formula Mestre incompleta ou mostrando falha nas operacoes o
. Maior produto(s) e/ou material(is)
de producéo. . L
Suspenséo de fabricacdo de produto
» Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Mudangas em tamanhos do lote ndo aprovadas. Maior o
produto(s) e/ou material(is)
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Suspenséo de fabricacao de produto
(1)Recolhimento
Informacdes imprecisas ou incompletas em documentos de lotes _ Interdicio cautelar do(s) lote(s) do(s)
R Maior o
de fabricacéo ou embalagem. produto(s) e/ou material(is)
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Combinar lotes sem aprovacao do Controle da Qualidade ou sem material(is)
previsao em Procedimentos Operacionais Padréo. M Suspenséo de fabricacao de produto
Inexisténcia de procedimentos escritos para as etapas de Sem Acado Sanitaria Padronizada
Maior
embalagem.
Ocorréncias ndo usuais durante as atividades de embalagens Sem Acéo Sanitaria Padronizada
. . - Maior
nao investigadas por pessoal qualificado.
Controle inadequado de material de embalagens codificado e
ndo codificado (incluindo o armazenamento, distribuicdo, | Maior Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
impressao e descarte).
_ ] ) Sem Acédo Sanitaria Padronizada
Controle inadequado de material de embalagem, desatualizado
Maior
ou obsoleto.
Auséncia de programa ou programa de auto inspecao . o _
_ . . o Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
inadequado. Programa nao aborda todas as sec¢des aplicaveis | pmaior
das BPF. Registros incompletos ou ndo mantidos.
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Operacdes terceirizadas de fabricacdo, embalagem, rotulagem e

Interdicéo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou

gorros, mascaras, etc.), durante as operacdes de pesagens e/ou

testes realizados em um estabelecimento ndo detentor de | pmaior RE"IE)
autorizacao de funcionamento ou licenga de funcionamento. (1) Suspensao de fabricacdo de produto
Recolhimento
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)
Produtos importados ndo submetidos a controle de qualidade (1) | Maior (1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
e/ou material(is)
(1)Recolhimento
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
. _ _ produto(s) e/ou material(is)
Procedimentos de recebimento inadequados para produtos o
. Maior (1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
importados (1) o
e/ou material(is)
(T)Recolhimento
Procedimentos incompletos para manuseio de materiais e Sem Acado Sanitaria Padronizada
Menor
produtos.
Acesso as areas de producédo nao restrito ao pessoal autorizado. | Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada
Procedimentos inadequados para avaliagdo de materiais no . o _
_ Menor Sem Acao Sanitaria Padronizada
recebimento.
Procedimentos incompletos para as operagdes de embalagem. Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Os funcionarios nao utilizam equipamentos de protecéo (6culos, . o _
Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
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medidas.

o ~ o . Sem Acado Sanitaria Padronizada
Recipientes que contém materiais pesados inadequadamente A
_ " Menor (T)Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
fechados e identificados. o
produto(s) e/ou material(is)

As linhas de embalagem n&o estdo identificadas em . _
Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada

conformidade com o produto que esta sendo embalado.

CONTROLE DE QUALIDADE

NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO | ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Auséncia de pessoa responsavel pelo Laboratério de Controle de N . o _
_ _ Critica Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Qualidade presente no estabelecimento.

Departamento de Controle de Qualidade ndo é uma unidade

distinta e independente, e ndo possui poder real de decisdo, com . o .
o o Suspensdo de fabricacdo de linha(s)
a evidéncia de que as decisdes do Departamento de Controle da | critica dutivas)
_ . _ o _ produtiva(s
Qualidade sd&o muitas vezes rejeitadas/desconsideradas pelo

Departamento de Producé&o ou de gestéo do estabelecimento.

. . . . Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
Quando necessario, nado possuir evidéncias do uso de padrdes de o
L V. ) - produto(s) e/ou material(is)
referéncia adequados para todas as substancias ativas utilizadas | cyitica (Minterdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)

_ nterdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s
pelo estabelecimento. o
e/ou material(is)
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(1)Suspensao de fabricacéo de produto
(1)Suspensdao de fabricacdo de linha(s)

produtiva(s)

Auséncia de padrdes de referéncia para a identificacdo e

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)

(7)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)

e . . Critica e/ou material(is)
quantificacdo de impurezas, quando aplicavel. _
(T)Suspensao de fabricacédo de produto
(T)Suspensdao de fabricacdo de linha(s)
produtiva(s)
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Evidéncia de falsificacdo ou adulteracéo de resultados analiticos. | critica material(is)
Recolhimento
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)
Produto terminado liberado sem a realizacéo dos testes analiticos (T)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
preconizados na especifica¢do registrada ou com resultados néo | cyitica e/ou material(is)
conformes. (1)Suspensdo de fabricagdo de linha
produtiva
(1)Recolhimento
Auséncia de procedimentos aprovados ou indisponiveis para | pmaior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
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amostragem, inspecao e testes de materiais.

Desvios e resultados fora de especificagcdo ou limitrofes nao

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)

(1)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)

devidamente investigados e documentados de acordo com | pmaior e/ou material(is)
procedimentos. (1) (T)Suspensdao de fabricacdo de linha
produtiva
(1)Recolhimento
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)
Matéria-prima ou material de embalagem utilizado na producéo (T)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
sem aprovagdo prévia do Departamento de Controle da | pmaior e/ou material(is)
Qualidade. (T)Suspensdao de fabricagcdo de linha
produtiva
(1)Recolhimento
Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
_ ) o _ produto(s) e/ou material(is)
Produtos devolvidos disponibilizados para venda sem avaliagcéo )
. _ Maior (M)Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
e/ou aprovacao do Departamento da Qualidade. o
e/ou material(is)
(1)Recolhimento
Sistemas e controles adotados em laboratérios de controle de | pmaior Suspensao de fabricacdo de produto
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qualidade (do proprio estabelecimento ou contrato) para gerenciar
a qualificacdo, operacdo, calibracdo e manutencdo de
equipamentos, padrdes, solucdes e registros de manutencdo nao
garantem que os resultados e conclusdes gerados sédo exatas,

precisas e confiaveis. (1)

Recolhimento

Instalacbes e equipamentos Iinadequados e pessoal néo

Suspenséao de fabricacao de produto

(promocao de crescimento) e esterilidade;

qualificado para a execucéo das andlises; M Recolhimento
Auséncia de especificacdes ou especificacdes inadequadas de . L

o . _ o Suspenséao de fabricagao de produto
matérias-primas, material de embalagem primaria, produtos | pmaior .
. o . Recolhimento
intermediarios, a granel e terminado;

. _ . Suspenséo de fabricacdo de produto
Auséncia de registros das analises efetuadas; Maior _

Recolhimento
Os dados brutos ndo permitem a rastreabilidade de reagentes, (1) Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
substancias quimicas de referéncia, equipamentos, meétodos, | maior produto(s) / material(is)
procedimentos de preparo e registros de cada analise. Suspenséo de fabricacdo de produto
Auséncia de um procedimento contendo precaucbes para a
separacdo de cargas para esterilizacdo e cargas contaminadas . o )
. _ _ . _ | Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
caso ndo exista uma autoclave exclusiva para descontaminacao
de materiais;
Os meios de cultura ndo serem controlados quanto a fertilidade (1) Suspensdao de fabricagdo de linha
Maior

produtiva

Anexo | — Categorizagdo de Ndo Conformidades por Exemplificagdo — Procedimento: Categorizagdo de Ndo Conformidades, classificagdo de estabelecimentos quanto ao cumprimento das boas

praticas e determinagdo do risco regulatério - POP-O-SNVS-014 — Revisdo 02.

Pagina 31 de 49




Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

(1) Recolhimento

Programa de reducdo de analises sem qualificacdo adequada do

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou

BPF vigente.

Maior material(is)
fornecedor; .
Suspensao de fabricacao de produto
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
] . . . material(is)
Métodos analiticos néo validados. Maior . o
Suspenséo de fabricacao de produto
(1) Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
material(is)
Auséncia de amostragem de cada carga de esterilizacdo para a Suspenséo de fabricacdo de produto
realizacdo dos testes de esterilidade; G (1) Suspensdo de fabricacdo de linha
produtiva
Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Amostragem de matérias-primas estéreis sem utilizacdo de fluxo ou material(is)
laminar ou em areas ndo adequadas; (1) Maior Suspenséo de fabricacao de produto
Recolhimento
N&o realizacdo de testes de identificacdo do conteudo de o
o o ) _ . Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
recipientes de matérias-primas de acordo com a legislagéo de | pmaior

material(is)
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Nao h& procedimento para a preparacdo dos lotes de meios de . o )
Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
cultura.
Solucbes reagentes (incluindo solucBes estoque), meios, 5 . _
_ . _ ) N Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
diluentes e outros ndo serem devidamente identificados.
. ' L . ] Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
N&o realizar testes de verificacdo da adequabilidade de métodos Q.
N Maior material(is)
analiticos. . o
Suspenséo de fabricacao de produto
Interdicéo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Transferéncia inadequada de método analitico validado. Maior material(is)
Suspenséo de fabricacdo de produto
AMOSTRAS

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAQO SANITARIA PADRONIZADA

As amostras de retencéo/referéncia de produtos (terminados); as

amostras de referéncia das matérias-primas ndo sdo mantidas | Menor Sem Acédo Sanitaria Padronizada
no pelo tempo e quantidades preconizadas.
o _ Interdicédo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
As amostras ndo séo representativas para lote de produto; Maior o
material(is)
Condic¢des de armazenamento inadequadas. Menor Sem Agéo Sanitaria Padronizada
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MATERIAIS DE EMBALAGEM

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Reducdo de analises de controle da qualidade sem que seja

) o ) Menor Sem Acédo Sanitéria Padronizada
realizada a qualificagdo adequada dos fabricantes.
Auséncia ou insuficiéncia de testes em materiais de embalagem. . o .
" Maior Sem Agéo Sanitaria Padronizada
Auséncia ou especificacdes inadequadas para material de . o _
. Menor Sem Acéao Sanitaria Padronizada
embalagem secundaria.
Uso de especificacbes ndo aprovadas pelo Departamento de . o .
_ Maior Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
Controle da Qualidade.
Ndo realizacdo teste/verificacdo de identidade apos o Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
recebimento do material em suas instalacoes. k2" produto(s) e/ou material(is)
Quialificacéo de fornecedores sem os devidos registros. Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Procedimentos inadequados de transporte e armazenamento. Menor Sem Agéo Sanitaria Padronizada
Ambiente e/ou precaucbes Iinadequados para evitar a . o .
L _ Menor Sem Acéo Sanitaria Padronizada
contaminacao do material de embalagem durante a amostragem.
Falha na rastreabilidade dos materiais de embalagem. Menor Sem Agéo Sanitaria Padronizada
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TESTES EM PRODUTOS TERMINADOS

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Produto terminado ndo testado para avaliacdo da sua

conformidade com as especifica¢des registradas pelo fabricante

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

validacao.

_ ) o T | Critica ou material(is)
antes da liberagdo para a venda ou nao ha evidéncia disponivel _
Recolhimento
de que os produtos foram testados.
L . Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Falsificacdo ou adulteracdo de resultados de testes ou Criti o
o - - ritica ou material(is)
falsificagcéo de certificado de analise. _
Recolhimento
Auséncia de procedimentos descrevendo as condigcbes de . o .
Maior Sem Agéo Sanitaria Padronizada
transporte e armazenamento.
Relatério de validacdo de método analitico ndo especifica a
versdo/revisdo do meétodo analitico utilizado no momento da | penor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada

GARANTIA DA QUALIDADE

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Estabelecimento nao possui

Qualidade implementado.

um sistema de Garantia da

Critica

Suspensédo de fabricagdo de linha (s)

produtiva(s)
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Interdic&o do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou

a aprovacao prévia do Departamento de Garantia.

Evidéncia de falsificacdo, adulteracdo ou fraude em documentos Critica material(is)
relevantes as BPF. Recolhimento
Departamento de Garantia da Qualidade ndo é uma unidade
distinta e independente, e ndo possui poder real de decisdo, com ) L . .
o . ' Critica Suspenséo de fabricacéo de linha produtiva
a evidéncia de que as decisfes do Departamento de Garantia da
Qualidade sdo muitas vezes rejeitadas/desconsideradas pelo
Departamento de Producéo ou de gestédo do estabelecimento.
. . Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Auséncia de documento mestre de producdo ou documentos o
. _ ou material(is)
mestres de producdo em desacordo com o Registro do Produto. | pmaior . L
M Suspenséao de fabricagao de produto
Recolhimento
Auséncia ou sistema inadequado para investigacdo de Sem Agdo Sanitaria Padronizada
~ Maior
reclamacoes.
Procedimentos relativos as operacbes que podem afetar a
qualidade de um produto, tais como transporte, armazenamento, . o )
. _ _ Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
etc. ndo aprovados pelo departamento de Garantia da Qualidade
ou ndo implementado.
Reprocessamento ou retrabalho de Insumos Farmacéuticos sem Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Maior

ou material(is)
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Realizacdo de reprocessamento ou recuperacdo que nado

estejam previstos no Registro do Medicamento (quando

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

validacdo n&o sdo baseadas em uma avaliagcdo de risco

. . . ~ L Maior D
aplicavel) ou que sejam realizados sem a aprovacéo prévia do ou material(is)
departamento de Departamento de Garantia. (1)
A Garantia da Qualidade ndo é responsavel pela avaliacdo da Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
documentacéo dos lotes produzidos; M ou material(is)
Investigagcdo inadequada de desvios, como por exemplo, ndo Interdicéo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
. - . Maior s
identificar causas raizes. ou material(is)

. _ _ o _ Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Auséncia de um sistema formal para a investigacdo de desvios o

. ~ ~ . . Maior ou material(is)
de qualidade ou ndo adogéo das medidas corretivas adequadas. . L
Suspenséo de fabricacdo de produto
Falta de um Plano Mestre de Validacdo contendo, no minimo, a
politica de validacdo do estabelecimento, a descricdo de
instalagcbes e processos, o planejamento e cronograma das
atividades, as responsabilidades do pessoal envolvido, a | pmaior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
descricdo de equipamentos, instrumentos, processos e sistemas
a ser validados, politica de revalidacdes, a validacao de limpeza
de equipamentos e de métodos analiticos;
As decisOes sobre o escopo e a extensao da qualificacao e . o )
Maior Sem Acéo Sanitaria Padronizada
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justificada e documentada das instalagbes, equipamentos,

utilidades e processos.

Introducdo de mudancas que possam afetar a qualidade ou a

Interdicéo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

de validade;

reprodutibilidade de um processo ou de um metodo analitico de | pmaior ou material(is)
controle sem realizacdo de nova validag&o ou qualificacdes; Suspenséo de fabricagao de produto
Utilizacdo de Procedimentos Operacionais Padrao (POPs) do
estabelecimento, assim como a guarda dos POPs originais,
distribuicéo e controle dos POPs e guarda da documentagéo dos | pmaior Sem Acdo Sanitaria Padronizada
lotes produzidos sem a autorizacdo/aprovacdo da Garantia da
Qualidade.
Documentos/procedimentos néo facilmente disponiveis Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
Auséncia de sistema de tratamento/gerenciamento de Sem Acdo Sanitaria Padronizada
~ . Maior

reclamacdes e produtos retornados;

N . Sem Ac¢ao Sanitaria Padronizada
Auséncia de procedimento de transporte e estocagem de L

_ Y Maior (1) Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e
produtos terminados / materiais o
/ ou material(is)
Auséncia de procedimento de controle de mudanca ou (1) Interdigao do(s) lote(s) do(s) produto(s) e
implementagéo de alteracdes sem o devido controle por meio da | pmaior / ou material(is)
ferramenta de controle de mudanca; Suspenséo de fabricacdo de produto
Numero de lotes / dados insuficientes para estabelecer o prazo Sem Acéo Sanitaria Padronizada
Maior
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O estabelecimento ndo realiza a validagéo de limpeza para, no

Suspenséo de fabricacao de produto

minimo, equipamentos ndo dedicados. Maior
Programa de autoinspecdo ausente ou inadequado como, por 5 o _
o _ ) Sem Acéo Sanitaria Padronizada
exemplo, programa que nao inclui as areas de BPF relevantes | pmaior
ou com registros incompletos ou ndo mantidos;
Auséncia de validacdo de sistema computadorizado critico para ) L
_ _ . Suspenséo de fabricacdo de produto
0 processo produtivo, cuja falha pode levar a produgéo ou | pmaior
liberacdo de lotes de produtos inadequados para uso.
Produtos disponibilizados para venda sem a aprovacdo da .
_ . Maior Recolhimento
Garantia da Qualidade. (1)
Liberacdo de produtos aprovados pela Garantia da Qualidade o
o . _ Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
sem verificagdo adequada da documentagéo/registros de | pmaior o
_ produto(s) e/ou material(is)
fabricacdo e embalagem.
Sem Acéo Sanitaria Padronizada
(1) Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
o _ _ _ o produto(s) e / ou material(is)
Auséncia ou sistema inadequado/insuficiente para gestdo de o
Maior (M)Interdigdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
controle de mudancas. o
e/ou material(is)
(T)Suspensao de fabricagdo de linha(s)
produtiva(s)
Documentos mestres de producéo com auséncia de informagées | penor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
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relevantes.

Investigacbes de Nado Conformidades ndo concluidas em tempo

adequado.

Menor

Sem Acédo Sanitaria Padronizada

7

A frequéncia das autoinspecdes ndo € registrada e nédo tem

frequéncia minima anual

Menor

Sem Acao Sanitaria Padronizada

N&o existe camara climatizada para estudos acelerados e/ou
estudos de longa duragéo para Zona IVb, tampouco um sistema
de acompanhamento que permite verificar se estdo sendo
cumpridas as condicbes de armazenamento, e se o produto

mantém sua qualidade durante seu prazo de validade.

Maior

Suspenséo de fabricacao de produto

Ndo existe desenvolvimento farmacotécnico, onde os produtos
farmacéuticos séo projetados e desenvolvidos de acordo com 0s

requisitos das Boas Praticas de Fabricacao.

Menor

Sem Acao Sanitaria Padronizada

Revisdo Periédica de Produto inexistente, incompleta ou

imprecisa.

Menor

Sem Acéo Sanitaria Padronizada

Inadequacgédo do procedimento de conducdo de investigacbes

dos resultados fora de especificacéo

(1) Maior

Interdicdo cautelar do(s) lote(s) do(s)
produto(s) e/ou material(is)

Recolhimento (pode vir a ser aplicado a
depender da confirmacgé&o de desvio no lote)
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REGISTROS

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Ha evidéncia de falsificacio ou adulteracdo de registros ou

Interdicédo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou

Critica material(is)
dados. )
Recolhimento
Auséncia ou ndo apresentacdo em tempo adequado de Mai Sem Acdo Sanitaria Padronizada
aior
documentacédo de fornecedores.
Inclusdo de fornecedores na lista de fornecedores qualificados Interdicéo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
sem avaliacdo prévia; ndo seguimento das diretrizes do programa | Maior material(is)
e procedimentos de qualificacdo implementados. Suspenséo de fabricacdo de produto
o ) _ o Interdicédo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e/ou
Inexisténcia ou registros incompletos de comercializagéo. Maior o
material(is)
Plantas e especificacdes de edificios fabris incompletos. Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada
Tempo de guarda insuficiente de documentos e registros. Menor Sem Acado Sanitaria Padronizada

ESTABILIDADE

NAO CONFORMIDADE

CLASSIFICACAO

ACAO SANITARIA PADRONIZADA

N&o ha dados disponiveis para estabelecer o prazo de validade

dos produtos.

Critica

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
ou material(is)

Suspenséo de fabricagao de produto
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Recolhimento

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

Evidéncia de falsificagéo ou adulteracéo de dados de estabilidade | critica ou material(is)
ou falsificacéo de certificado de analise. Suspensao de fabricacao de produto
Recolhimento
Numero insuficiente de lotes avaliados para estabelecer prazo de . o .
_ Maior Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada
validade.
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Dados insuficientes para estabelecer prazo de validade. Maior ou material(is)
Suspenséo de fabricacdo de produto
. ) . Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
N&o adotar medida quando dados mostram que os produtos nao o
L L Maior ou material(is)
atendem as suas especificacdes antes da data de expiracao. (1) _
Suspenséo de fabricacdo de produto
Inexisténcia ou programa inadequado de estabilidade de . L
Maior Suspenséao de fabricacdo de produto
acompanhamento.
Inexisténcia de estudos de estabilidade relativos a mudancas na Suspenséo de fabricagao de produto
. ~ . Maior
fabricacéo (formulacdo) ou material de embalagem.
(1) Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s)
Utilizagdo de meétodos de ensaio ndo validados. (1) Maior e/ou material(is)
Suspenséo de fabricagao de produto
N&o considerar lotes produzidos nos piores cenarios (Por | Maior Suspenséo de fabricagao de produto
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exemplo, retrabalhados, reprocessados ou recuperados). Recolhimento
Condicoes de armazenamento inadequadas para as amostras de o L
o Maior Suspenséo de fabricagéo de produto

estabilidade.
Inexisténcia de estudos que comprovem a estabilidade e o tempo
de armazenamento nas embalagens utilizadas, caso 0 | Maior Suspenséo de importagéo
estabelecimento importe produtos a granel.
O programa de estudo de estabilidade para produtos importados . ) .

. o _ Maior Suspensdao de importagdo
nao atende aos requisitos estabelecidos para Zona IVb.
Ensaio de estabilidade nédo realizado no momento determinado . o .

o Menor Sem Ac¢éo Sanitaria Padronizada

no programa de estabilidade.
Revisdo dos dados de estabilidade ndo realizados em tempo . o _
hbil Menor Sem Acgéo Sanitaria Padronizada

abil.

PRODUTOS ESTEREIS

NAO CONFORMIDADE CLASSIFICACAO ACAO SANITARIA PADRONIZADA

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
ou material(is)

o ) Q. _ L o Suspenséo de fabricacdo de produto
Inexisténcia ou inadequada validagéo de ciclos de esterilizagao. | Critica ~ o _
(1) Suspensdao de fabricacdo de linha
produtiva

Recolhimento
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Sistema de agua para injetaveis ndo validados e com evidéncias

Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

e A Critica ou material(is)
de resultados fora de especificagcdo em parametros relevantes . L . .
L _ _ _ Suspenséao de fabricacdo de linha produtiva
(exemplo: contaminagdes microbianas e por endotoxinas). _
Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
N&o realizacdo de estudos de simulacdo de envase para ou material(is)
demonstrar a validade das operacdes de enchimento asséptico. " & Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
Recolhimento
. . . . L Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Auséncia de controles ambientais ou n&o realizacdo de o
. ' _ o ou material(is)
monitoramento de microrganismos viaveis durante o envase de | critica . S . .
o Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
produtos assépticos. _
Recolhimento
Operacdes de envase asséptico realizados mesmo apds a Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
obtencéo de resultados insatisfatorios nos estudos de simulagéo | critica ou material(is)
. Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
do envase asséptico.
Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
CondicGes ambientais inadequadas para operagoes assépticas. | Critica ou material(is)

Suspenséo de fabricacao de linha produtiva

Recolhimento
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Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /

ou material(is)

especificacdes sem a adocao de medidas adequadas.

Néo realizacéo de teste de vazamento em ampolas Critica
Suspensao de fabricacdo de linha produtiva
Recolhimento
Liberacdo do lote para comercializacdo apoOs resultado Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
insatisfatorio do teste de esterilidade, sem que investigacéo | Critica ou material(is)
apropriada seja realizada. Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Auséncia de area limpa na preparacédo e envase de produtos ou material(is)
com esterilizagéo final ou com filtragéo esterilizante. Criteg Suspenso de fabricagdo de linha produtiva
Recolhimento
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
o ) ou material(is)
Processo de esterilizagéo nao validado. Critica . o _ _
Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
Recolhimento
] N o ] Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
A agua utilizada no ultimo enxague das ampolas e frascos- o
~ : L Critica ou material(is)
ampola ndo ser de qualidade injetavel; . L _ _
Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Evidéncia de contagem microbiana e endotoxina fora das ou material(is)
Critica

Suspenséo de fabricacao de linha produtiva

Recolhimento

Anexo | — Categorizagdo de Ndo Conformidades por Exemplificagdo — Procedimento: Categorizagdo de Ndo Conformidades, classificagdo de estabelecimentos quanto ao cumprimento das boas

praticas e determinagdo do risco regulatério - POP-O-SNVS-014 — Revisdo 02.

Pagina 45 de 49




Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

Classificacdo de areas inadequada para as operacdes de

antes tenham participado de um estudo bem-sucedido de

Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
processamento / envasamento. (1)
Salas de preparacdo assépticas pressurizadas negativamente . o _ _
o . _ Maior Suspenséao de fabricacao de linha produtiva
em relacdo as areas limpas adjacentes graus C ou D. (1)
Areas limpas graus C e D pressurizadas negativamente em . L . .
o . . Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
relacdo a areas nao classificadas.
Numero insuficiente de amostras coletadas para monitoramento . oL ) )
. . . Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
ambiental ou métodos de amostragem inadequados. (1)
Controle ambiental e/ou monitoramentos insuficientes para
microrganismos viaveis durante o envase asseptico de produtos. | Maior Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
(1)
Equipamentos e instalacbes nao concebidos ou mantidos de . L ) .
o L B . Maior Suspenséo de fabricagéo de linha produtiva
forma a minimizar a contaminagao e/ou geracao de particulas. (1)
Manutencdo inadequada de sistemas de agua purificada e para . L ) _
L Maior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
injetaveis.
Inadequada revalidacdo dos sistemas de agua purificada e para
injetaveis apos manutengdes, mudancas (incluindo atualizagdes) | Maior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
ou tendéncias de resultados fora de especifica¢oes.
Treinamento inadequado de pessoal. Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
Funcionarios participando da etapa de envase asséptico sem que Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Maior

ou material(is)

Anexo | — Categorizagdo de Ndo Conformidades por Exemplificagdo — Procedimento: Categorizagdo de Ndo Conformidades, classificagdo de estabelecimentos quanto ao cumprimento das boas

praticas e determinagdo do risco regulatério - POP-O-SNVS-014 — Revisdo 02.

Pagina 46 de 49




Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

simulacéo do envase asseéptico.

Suspenséo de fabricacao de linha produtiva

Praticas de paramentacdo inadequadas para areas limpas e

lote individual para fins de testes de esterilidade.

o Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
assépticas.
Programas inadequados de sanitizacao e desinfeccao. Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
Praticas e precaucbes Iinadequadas para minimizar a . L . .
o . _ Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
contaminagao ou evitar misturas de produtos.
N&o validacdo do tempo de limpo e do tempo de validade da . oL ] _
o o _ Maior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
esterilizagdo de componentes, recipientes e equipamentos.
Nenhuma avaliacdo da biocarga pré-esterilizacao. Maior Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
N&o validacao do tempo de espera entre o inicio de fabricacdo e . oL ] _
L _ . Maior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
a esterilizacéo ou filtragcado do produto.
Programa inadequado para o estudo de simulacdo de envase . o . .
. Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
asseéptico.
Capacidade do meio de cultura em promover o crescimento de . L ) _
_ _ | Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
um amplo espectro de microrganismos ndo demonstrada.
. . Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Amostras para testes de esterilidade coletadas em numero o
_ o . ) ou material(is)
insuficiente ou n&o representativas de todas as etapas de | pmaior . o _ _
. Suspenséao de fabricacao de linha produtiva
producao. _
Recolhimento
Cada carga de autoclave/esterilizador ndo considerada como um Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
Maior

ou material(is)
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Recolhimento

Programa de ensaios inadequados para garantir a qualidade da

. L Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
agua para injetaveis. (1)
A &gua para injetaveis utilizada no enxague final de materiais o
. o o Interdicdo do(s) lote(s) do(s) produto(s) e /
(exemplo: material de embalagem primaria, recipientes e o
O . , . .. | Maior ou material(is)
utensilios) ndo é testada para endotoxina, quando tais materiais 3 L . .
. . . Suspenséao de fabricacdo de linha produtiva
nao sao despirogenizados subsequentemente.
Ambiente inapropriado ou controles inadequados para . oL ) _
. ) o Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
recravacao de frascos ap0s envase asseptico.
Inspecgao inadequada para particulas e defeitos. (1) Maior Suspenséo de fabricacdo de linha produtiva
Os gases utilizados para purgar solugbes ou para criagdo de
atmosferas inertes em produtos néo séo filtrados atraves de um | paior Suspenséo de fabricagdo de produto
filtro esterilizante. (1)
Testes inadequados empregados para avaliagcdo da integridade . L ) _
. . . _ Maior Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
de filtros esterilizantes ou filtros respiros. (1)
Tempo entre limpeza/sanitizacdo e utilizacdo de utensilios e
recipientes nao validados (incluindo esterilizagdo, quando | pmaior Suspenséo de fabricacao de linha produtiva
aplicavel). (1)
Vapor utilizado na esterilizagdo ndo monitorado de forma a . L ) _
_ _ Menor Suspensao de fabricacdo de linha produtiva
garantir sua qualidade.
Controle inadequado do numero maximo de pessoas presentes | Menor Suspenséo de fabricagdo de linha produtiva
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Anexo | — Categorizacdo de Nao Conformidades por Exemplificacéo

em areas limpas ou assépticas.
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