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Art. 68. O fabricante deverá realizar uma análise compa-
rativa entre o estudo de estabilidade acelerado realizado antes e após
a alteração para determinar a possibilidade de impactos na manu-
tenção da qualidade do produto biológico terminado.

§ 1º Nos casos em que o princípio ativo, o produto in-
termediário e/ou o produto a granel permanece estocado por um
período de 6 (seis) meses ou mais, a empresa deverá submeter jun-
tamente com a informação de alteração do processo de produção, o
estudo acelerado completo e estudo de estabilidade de longa duração
realizado por no mínimo metade do prazo de validade aprovado.

§ 2º Nos casos em que o princípio ativo, produto inter-
mediário e/ou a granel permanece estocado por um período inferior a
6 (seis) meses, a empresa deverá submeter juntamente com a in-
formação de alteração do processo de produção, o estudo de longa
duração correspondente ao tempo máximo pelo qual o produto é
estocado.

§ 3° Para o produto terminado, deverá ser submetido o es-
tudo de estabilidade acelerado completo e estudo de estabilidade de
longa duração realizado por no mínimo metade do prazo de validade
aprovado.

§ 4° Deverão existir no mínimo 3 (três) pontos de amos-
tragem nos gráficos.

Seção VIII
Da Ampliação da Faixa de Temperatura de Conservação do

Produto
Art. 69. Deverão ser apresentados estudos de estabilidade

acelerado completo e estudo de estabilidade de longa duração rea-
lizado por no mínimo metade do prazo de validade aprovado para
determinação da nova faixa de temperatura de conservação.

§ 1° O prazo de validade concedido ao produto não excederá
duas vezes o tempo pelo qual o estudo de estabilidade de longa
duração parcial tiver sido realizado.

§ 2° Os resultados finais dos estudos de estabilidade de
longa duração deverão ser anexados ao histórico de mudanças do
produto.

§ 3° Deverá ser realizado um estudo de estabilidade para
cada forma farmacêutica, material e/ou tipo de acondicionamento do
produto.

Seção IX
Da Ampliação do Prazo de Validade do Princípio Ativo, do

Produto Intermediário e do Produto a Granel
Art. 70. Para a ampliação do prazo de validade do princípio

ativo, do produto intermediário e do produto a granel somente serão
aceitos estudos de estabilidade de longa duração completos.

Art. 71. Quando um novo prazo de validade for determinado
para o princípio ativo, produto intermediário ou para o produto a
granel, baseado nos últimos resultados dos estudos de estabilidade de
longa duração, deverá constar documentação que comprove que a
alteração do prazo de validade não impactará na qualidade do produto
biológico terminado.

Seção X
Da Ampliação do Prazo de Validade e dos Cuidados de

Conservação do Produto Biológico Terminado
Art. 72. Para a ampliação do prazo de validade ou alteração

dos cuidados de conservação do produto biológico terminado somente
serão aceitos estudos de estabilidade de longa duração completos.

Parágrafo único. Deverá ser realizado um estudo de esta-
bilidade para cada forma farmacêutica, material e/ou tipo de acon-
dicionamento do produto.

Seção XI
Da Atualização de Cepa de Produção da Vacina Contra Gri-

pe
Art. 73. Deverão ser submetidos os dados do estudo de

estabilidade acelerado completo para a formulação a ser utilizada,
bem como os dados parciais do estudo de longa duração.

Art. 74. Deverão ser enviados os dados do estudo de longa
duração completo da vacina utilizada no período anterior.

Seção XII
Da Exclusão de Cuidados de Conservação do Produto
Art. 75. Para a exclusão de cuidados de conservação do

produto somente serão aceitos estudos de estabilidade de longa du-
ração completos.

Parágrafo único. Deverá ser realizado um estudo de esta-
bilidade para cada forma farmacêutica e/ou material de acondicio-
namento do produto.

Seção XIII
Da Inclusão de Acondicionamento Primário
Art. 76. O estudo de estabilidade submetido à ANVISA deve

contemplar informações sobre todos os materiais que compõem a
embalagem primária e os sistemas de fechamento utilizados, apon-
tando quais entram em contato com o produto.

Art. 77. Deverá ser enviado estudo de estabilidade acelerado
completo e estudo de estabilidade de longa duração realizado por no
mínimo metade do prazo de validade aprovado.

§ 1º Deve-se avaliar a interação da embalagem primária e do
sistema de fechamento com o produto nas posições horizontal ou
invertida, sempre que necessário, e na posição vertical para pelo
menos 1 (um) lote do produto biológico terminado.

§ 2º Deve-se avaliar as possíveis substâncias provenientes da
embalagem primária e/ou sistema de fechamento passíveis de in-
teragir e/ou contaminar o produto.

Art. 78. Caso o produto biológico terminado seja envasado
numa embalagem multidose, deve-se enviar dados à ANVISA sobre a
capacidade do sistema de fechamento resistir às inserções e retiradas
repetidas da agulha, mantendo inalteradas a potência, pureza, es-
terilidade e a qualidade pelo período máximo em uso, nas condições
recomendadas pelo fabricante.

Seção XIV
Das Inclusões/ Alterações de Local de Fabricação do Prin-

cípio Ativo, do Produto Intermediário, do Produto a Granel e do

Produto Biológico Terminado
Art. 79. Os estudos de estabilidade realizados pelos novos

fabricantes deverão fazer parte da análise de risco, objetivando-se
avaliar se as novas condições de fabricação implicam em alteração da
qualidade do produto em suas diferentes etapas.

§ 1º Nos casos em que o princípio ativo, o produto in-
termediário e/ou o produto a granel permanece estocado por um
período de 6 (seis) meses ou mais, a empresa deverá submeter jun-
tamente com a informação de inclusão/alteração de local de fabri-
cação, o estudo acelerado completo e estudo de estabilidade de longa
duração realizado por no mínimo metade do prazo de validade apro-
vado.

§ 2º Nos casos em que o princípio ativo, produto inter-
mediário e/ou a granel permanece estocado por um período inferior a
6 (seis) meses, a empresa deverá submeter juntamente com a in-
formação de alteração do tamanho de lote, o estudo de longa duração
correspondente ao tempo máximo pelo qual o produto é estocado.

§ 3° Para o produto terminado, deverá ser submetido o es-
tudo de estabilidade acelerado completo e estudo de estabilidade de
longa duração realizado por no mínimo metade do prazo de validade
aprovado.

§ 4º Deverão existir no mínimo 3 (três) pontos de amos-
tragem nos gráficos.

Art. 80. Fica a critério da ANVISA solicitar a realização do
estudo de estabilidade de longa duração completo para aprovação da
alteração/inclusão, caso verifique que as mudanças representam risco
sanitário e podem interferir na qualidade e segurança do produto.

Seção XV
Da Inclusão de Nova Apresentação Comercial
Art. 81. As novas apresentações comerciais estarão dispen-

sadas de realizar novo estudo de estabilidade se:
§ 1º Não houver alteração do número de unidades, volume

e/ou massa por embalagem primária do produto biológico termi-
nado;

§ 2º A dose estiver contemplada no intervalo entre a menor
e a maior dose do estudo de estabilidade já enviado à ANVISA.

Art. 82. Deverão ser apresentados estudos de estabilidade
acelerado completo e estudo de estabilidade de longa duração rea-

lizado por no mínimo metade do prazo de validade aprovado para os
casos que não se enquadrarem no art. 81.

Parágrafo único. O prazo de validade concedido ao produto
não excederá duas vezes o tempo pelo qual o estudo de longa duração
parcial tiver sido realizado.

Seção XVI
Da Inclusão de Nova Concentração
Art. 83. Para a inclusão de nova concentração a empresa

deve realizar estudo de estabilidade acelerado completo e estudo de
estabilidade de longa duração.

Parágrafo único. O prazo de validade concedido ao produto
não excederá duas vezes o tempo pelo qual o estudo de longa duração
parcial tiver sido realizado.

Seção XVII
Da Inclusão de Nova Forma Farmacêutica
Art. 84. Deverá ser realizado estudo de estabilidade ace-

lerado e de longa duração para cada forma farmacêutica.
Art. 85. Serão aceitos estudos de estabilidade de longa du-

ração realizados por no mínimo metade do prazo de validade para
determinação do prazo de validade no momento da análise da in-
clusão, nas seguintes condições:

§ 1º O prazo de validade concedido ao produto não excederá
duas vezes o tempo pelo qual o estudo de longa duração parcial tiver
sido realizado.

§ 2º O estudo de estabilidade acelerado completo deverá ser
apresentado juntamente com o estudo de longa duração parcial e
devem estar em conformidade com o disposto nesta Resolução.

CAPÍTULO VIII
DAS DISPOSIÇÕES FINAIS E TRANSITÓRIAS
Art. 86. Para produtos importados, os estudos de estabilidade

podem ser realizados no exterior, desde que cumpram com os pa-
râmetros de temperatura e umidade definidos nesta Resolução.

Art. 87. As disposições desta Resolução se aplicam aos es-
tudos de estabilidade a serem iniciados a partir de 1º de novembro de
2 0 11 .

Art. 88. Esta Resolução entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

DIRCEU BRÁS APARECIDO BARBANO

ANEXO I

Condições para a realização dos estudos de estabilidade do princípio ativo, do produto intermediário e do produto a granel

TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO DE LONGA DURAÇÃO TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO ACELERADO
25 °C ± 2 °C/60% UR ± 5% UR ou
30 °C ± 2 °C/65% UR ± 5% UR ou

30 °C ± 2 °C/75% UR ± 5% UR

40°C ± 2°C 75% UR ± 5% UR

2°C - 8°C 25 °C ± 2 °C/60% UR ± 5% UR ou
30 °C ± 2 °C/65% UR ± 5% UR ou

30 °C ± 2 °C/75% UR ± 5% UR
-20°C Os parâmetros de temperatura e umidade serão definidos pelo fabricante

ANEXO II

Condições para a realização dos estudos de estabilidade do produto acabado

TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO DE LONGA DURAÇÃO TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO ACELERADO
25 °C ± 2 °C/60% UR ± 5% UR (apenas produtos de uso restrito a hospitais) ou

30 °C ± 2 °C/75% UR ± 5% UR
40°C ± 2°C/75% UR ± 5% UR

5°C ± 3°C 25 °C ± 2 °C/60% UR ± 5% UR ou
30 °C ± 2 °C/65% UR ± 5% UR ou

30 °C ± 2 °C/75% UR ± 5% UR
-20°C Os parâmetros de temperatura e umidade serão definidos pelo fabricante

ANEXO III

Condições para a realização dos estudos de estabilidade de produtos de base aquosa

TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO DE LONGA DURAÇÃO TEMPERATURA E UMIDADE- ESTUDO ACELERADO
25 °C ± 2 °C/40% UR ± 5% UR (apenas produtos de uso restrito a hospitais) ou

30 °C ± 2 °C/35% UR ± 5% UR
40°C ± 2°C e não mais que

25% UR

RESOLUÇÃO - RE No- 4.266, DE 20 DE SETEMBRO DE 2011

O Diretor da Diretoria Colegiada da Agência Nacional de
Vigilância Sanitária, no uso das atribuições que lhe conferem o De-
creto de nomeação de 31 de março de 2011, da Presidenta da Re-
pública, publicado no D. O. U. de 1º de abril de 2011, o inciso VIII
do art. 15, o inciso I e o § 1º do art. 55 do Regimento Interno
aprovado nos termos do Anexo I da Portaria No- 354 da ANVISA, de
11 de agosto de 2006, republicada no D. O. U. de 21 de agosto de
2006 e a Portaria No- 787, de 9 de junho de 2011;

considerando o art. 7º da Lei No- 6.360, de 23 de setembro de
1976;

considerando, ainda, a inspeção realizada pela ANVISA no
período de 23 a 27 de maio de 2011 na empresa Luohe Nanjiecun
Pharmaceutical - Group Phamacy Co. Ltd., localizada na China, re-
solve:

Art. 1º. Determinar, como medida de interesse sanitário, a
suspensão da distribuição e comércio, em todo o território nacional, de
todos os lotes existentes no mercado do insumo farmacêutico RIFAM-
PICINA, importados pelas empresas PHARMA NOSTRA COMER-
CIAL LTDA. (CNPJ 03.497.220/0001-60) e CAQ - CASA DA QUÍ-
MICA INDÚSTRIA E COMÉRCIO LTDA. (CNPJ 61.451.290/0001-
84), e fabricados pela empresa LUOHE NANJIECUN PHARMACEU-
TICAL - GROUP PHARMACY Co., LTD., localizada na China, pelo
não atendimento às Boas Práticas de Fabricação.

Art. 2º. Esta Resolução entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

JAIME CÉSAR DE MOURA OLIVEIRA

RESOLUÇÃO-RE No- 4.267, DE 20 DE SETEMBRO DE 2011

A Diretora da Diretoria Colegiada da Agência Nacional de Vigi-
lância Sanitária, nomeada pelo Decreto de 25 de março de 2009, do Pre-
sidente da República, (reconduzida), Decreto publicado no Diário Oficial da
União, de 26 de março de 2009, no uso das atribuições que lhe conferem o art.
12, do Decreto No- 3.029/1999, c/c arts. 15 e 55, I, § 1º, do Anexo I, da Portaria
nº. 354, de 11 de agosto de 2006, republicada em 21 de agosto de 2006, e,
ainda, a Portaria No- 787, do Diretor-Presidente, de 9 de junho de 2011,

considerando o art. 8º, § 1º, inciso II da Lei No- 9.782, de 26
de janeiro de 1999;

considerando o art. 23, §§ 2º e 4º da Lei No- 6.437, de 20 de
agosto de 1977;

considerando a Resolução-RDC Anvisa No- 275, de 22 de
setembro de 2005;

considerando o Laudo de Análise No- 4759.00/2011 emitido
pelo Instituto Octávio Magalhães da Fundação Ezequiel Dias -
IOM/FUNED (LACEN/MG);

considerando a Notificação Gerência Colegiada da Superin-
tendência de Vigilância Sanitária do Estado de Minas Gerais n°
063/2011, resolve:

Art. 1º Determinar a interdição cautelar do LOTE Vide data Fab/Val, do
produto: ÁGUA MINERAL NATURAL, marca IGARAPÉ, data de fabricação:
07/02/2011, data de validade 07/02/2012, produzido por: União Boscatti Parti -
cipação e Administração S/A, inscrita no CNPJ sob o número: 08.683.964/0001-
93, estabelecida na Av. Dr. Antônio Chagas Diniz, 555, sala 05, Cidade Industrial,
CEP: 32.210-160 Contagem/MG, em virtude de apresentar coliformes totais.

Art. 2º Esta Resolução entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

MARIA CECÍLIA MARTINS BRITO


		ouvidoria@in.gov.br
	2011-09-22T05:28:18-0300
	Imprensa Nacional
	www.in.gov.br
	Diário Oficial




