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NOTA TECNICA N2 58/2024/SEI/GGFIS/DIRE4/ANVISA

Processo n2 25351.927152/2023-05

Orientacoes referentes ao
POP-O-SNVS-014 e art. 215
da RDC n2 658/2022

1. Relatdrio

Trata-se de manifestacao da Geréncia-Geral de
Inspecao e Fiscalizacao Sanitaria (GGFIS) referente ao
Procedimento Operacional Padrao - POP-O-SNVS-014 Rev 4 -
Categorizacao de nao conformidades e classificacao de
estabelecimentos quanto ao cumprimento das boas praticas, no
sentido de facilitar o entendimento do referido documento, e
harmonizar as orientacdes aos inspetores da Anvisa, inspetores
do Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria (SNVS) e também ao
setor regulado. A revisao 4 do referido procedimento esta vigente
a partir de 06/05/2024.

Esta nota técnica também tem o objetivo de reforcar
o entendimento sobre a necessidade de atendimento aos prazos
e cronograma do artigo 215 da RDC n2 658/2022.

2. Analise

2.1. Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria e
Procedimentos de Trabalho

Conforme § 12 do art. 62 da Lei n2 8.080, de 19 de
setembro de 1990, vigilancia sanitaria compreende o conjunto de
acoes capazes de eliminar, diminuir ou prevenir riscos a saude e
de intervir nos problemas sanitarios decorrentes da producao de
bens de interesse a saude.

A Lei n? 9.782/1999 criou o Sistema Nacional de
Vigilancia Sanitaria (SNVS) e, no ambito federal, a Anvisa,



https://www.gov.br/anvisa/pt-br/centraisdeconteudo/publicacoes/certificacao-e-fiscalizacao/compilado-procedimentos-SNVS/0014-pop-o-snvs-014
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/L8080.htm#art6%C2%A71
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/l9782.htm

estabelecendo a agéncia como coordenadora desse sistema. Essa
Lei remete as atribuicoes comuns dos entes federados em
relacao ao Sistema Unico de Saude (SUS) aos artigos 15 a 18 da
Lei 8.080/1990, do qual a vigilancia sanitaria faz parte. Dessa
forma, a atuacao da vigilancia sanitaria parte do modelo de
forma integrada e descentralizada, com responsabilidades
compartilhadas entre as trés esferas do Governo (Uniao, Estados
e Municipios) em grande parte das acoes.

Assim, cabe a Anvisa coordenar o SNVS,
estabelecendo critérios, parametros e métodos para o controle da
qualidade sanitaria dos produtos, substancias e servicos de
consumo e uso humano, por meio de um trabalho conjunto com
os Estados, Distrito Federal e Municipios na elaboracao de
normas técnicas e procedimentos operacionais.

A Portaria n?2 911, de 22 de agosto de 2023, definiu a
composicao do Grupo de Trabalho para Gestao de Documentos
do Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria SNVS, instituido pela
Instrucao Normativa n® 5, de 8 de junho de 2013. Esse grupo é
formado por participantes da Anvisa, do CONASS e do
CONASEMS, titulares e suplentes, que tratam de tépicos
procedimentais, como o Procedimento Operacional Padrao - POP-
O-SNVS-014 Rev 4 - Categorizacao de nao conformidades e
classificacao de estabelecimentos quanto ao cumprimento das
boas praticas.

O POP-0O-SNVS-014 disponibiliza ferramentas de
categorizacao de nao conformidades (NC, deficiéncias) de forma
harmonizada com o0s guias internacionais, de modo a permitir
que as acoes resultantes de inspecao sejam equivalentes entre os
entes do SNVS e também em contexto internacional. E ainda traz
definicbes para a classificacao do estabelecimento/linha(s) de
producao e sugestdes para encaminhamentos frente as
deficiéncias avaliadas durante as inspecbes sanitarias, e
indicacdbes sobre o licenciamento e a certificacao de boas
praticas de fabricacao.

O procedimento também define padroes para
categorizacao de NC criticas, maiores ou outras ao considerar
nuances de risco relacionadas com as caracteristicas da
deficiéncia, caracteristicas do produto e pontuacdes adicionais
atenuantes e agravantes.

. NAO CONFORMIDADE CRITICA: Desvio
que pode representar um risco a saude resultando
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em consequéncias graves como morte, danos
permanentes ou temporarios, hospitalizacao ou
necessidade de assisténcia médica (que nao seja
previamente relatada como evento adverso). Ainda,
fraude, falsificacao ou apresentacao de
informacdées com a intencao de enganar ou
sustentar um cenario falso/fraudado.

. NAO CONFORMIDADE MAIOR: Desvio
que indigue um produto nao conforme com o
registro, especificacao ou farmacopéia. Ainda, em
casos hos quais medidas de controle de BPF nao
Sao implementadas corretamente e
procedimentos de liberacao de lote nao sao
adequados.

. NAO CONFORMIDAE OUTRA: Desvio
gue nao pode ser categorizado como Critico ou
Maior.

A inovacao da versao 4.0 do POP-O-SNVS-014, trazida
pela harmonizacao com o Pl 040-a - Guia PIC/S de Classificacao
de Deficiéncias, de Janeiro de 2019 permite aos inspetores
utilizar a avaliacao de risco para classificar a evidéncia de forma
clara e precisa.

O percurso para a avaliacao de risco nao é mais
definido em check-list, em que havia uma lista de nao
conformidades, suas respectivas classificacbes e medidas
sanitarias padronizadas de forma estatica e pré-definidas (Anexo
| da versao 3.0 do POP-O-SNVS-014).

O avanco permite que os inspetores ainda percebam
se ha elementos agravantes (recorréncia que leva o produto a ser
prejudicial ao paciente, falha sistémica, produto de alto risco) e
atenuantes (produto de baixo risco, acdes de controle em planos
de acao aprovados). Por fim, uma NC destacada durante a
inspecao, pode ter um plano de acao avaliado durante a mesma
inspecao, definindo ainda nova categorizacao da prépria NC, a
depender da conclusao da equipe inspetora.

Assim, considerando a necessidade de harmonizacao
com o Guia do PIC/S, percebeu-se o reforco na avaliacao técnica
consubstanciada em analise de risco em todas as inspecoes de
medicamentos, insumos farmacéuticos, produtos bioldgicos e
produtos de Cannabis. Isto posto, ressalta-se a necessidade de
capacitacao individual dos inspetores para que nos momentos de


https://picscheme.org/docview/2303

inspecao, possam ser capazes de receber todas as informacoes
em tempo habil, avaliar os cenarios de risco ao paciente e
subtrair as acdes corretivas propostas pelas empresas do peso de
suas decisoes.

2.2. Resolucao RDC n?2 658/2022 e controle online de
produto durante a embalagem

A Resolucao RDC n? 658/2022 dispbe sobre as
Diretrizes Gerais de Boas Praticas de Fabricacao de
Medicamentos. Esse requerimento regulatério é a versao
incorporada pela Anvisa para o Requisito PIC/S GMP Guide (PE-
009-17) Part | atualizado em 25 de agosto de 2023.

Sobre o controle online do produto durante o
processo de embalagem, o art. 215 da referida RDC dispoe:

Art. 215. O controle on-line do produto durante a
embalagem deve incluir, pelo menos, a verificacao dos
seguintes itens:

| - aparéncia geral das embalagens;
Il - se as embalagens estao completas;

[11 - se os produtos e materiais de embalagem corretos
foram usados;

IV - se impressOes aplicadas durante o processo de
embalagem estao corretas; e

V - funcionamento correto dos monitores de linha

O controle online do produto durante a embalagem é
uma etapa que permite a avaliacao das informacdes impressas e
aparéncia dos invélucros com a finalidade de reduzir o risco de
contaminacdes cruzadas e principalmente, remete a
rastreabilidade das unidades fabricadas e embaladas na
indUstria. A acao, que nao é a automacao da linha de
embalagem, visa complementar as demais medidas de controle
de risco que sao implementadas na rotina, tais como, controles
visuais, manuais, varreduras, segregacao de sala, qualificacao de
equipamentos, inventario de materiais utilizados e treinamentos
continuos dos funcionarios. Todas as acdes devem ser planejadas
e executadas de acordo com os principios de gerenciamento de
risco para todos os materiais de embalagem (ex., bulas,
cartonagem, rétulos) desde a embalagem primaria a embalagem
final.

Esse controle deve ocorrer tanto em linhas
automatizadas quanto em linhas de producao que utilizam


https://www.in.gov.br/en/web/dou/-/resolucao-rdc-n-658-de-30-de-marco-de-2022-389846242
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processos manuais, tal como divulgado no Perguntas e Respostas
- RDC 658/2022.

Por se tratar de tema com harmonizacao
internacional, durante o processo de construcao da norma,
definiu-se escalonamento de etapas para que em 7 de outubro
de 2024, as qualificacbées dos equipamentos utilizados para o
controle fossem concluidas. O periodo de transitoriedade ficou
definido no art. 372, transcrito a sequir:

Art. 372. O art. 215 desta Resolucao passa a vigorar em 7
de outubro de 2024.

§ 192 As acOes descritas abaixo devem dispor de
comprovacao de execucao, de acordo com 0S prazos
estabelecidos a seqguir:

| - até 7 de outubro de 2020, ja deve ter sido realizada a
Elaboracao dos Requisitos do Usuario (ERU) e prospeccao
de fabricantes;

Il - até 7 de abril de 2021, ja deve ter sido realizada a
selecao do fabricante e a Qualificacao do Desenho;

1l - até 7 de outubro de 2021, j& deve ter sido
confirmada a compra;

IV - até 7 de outubro de 2023, deve ser realizada a
instalacao do equipamento; e

V - até 7 de outubro de 2024, devem ser realizadas as
demais etapas de qualificacao dos equipamentos
necessarios a operacionalizacao do art. 215 e seu inicio
de operacao na rotina.

§ 22 Nao devem ser interpretadas como nao necessarias
as etapas de qualificacao nao citadas na transitoriedade
estipulada no caput e no § 12 e seus incisos deste artigo.

A adesao do Guia de Boas Praticas de Fabricacao de
Medicamentos do Esquema Cooperativo de Inspecao
Farmacéutica (PIC/S, em inglés) é pré-requisito para o aceite da

Anvisa como membro do PIC/s. Importante frisar que a RDC n®
658/2022 estd alinhada ao Guia de Boas Praticas de Fabricacao
de Medicamentos do PIC/S, publicado no ano de 2018, nao se
tratando de requisito inovador no contexto das Boas Praticas de
Fabricacao.

A Anvisa se tornou o 542 Membro PIC/S a partir de
janeiro de 2021, apds passar por auditoria em outubro de 2019.
Conforme os procedimentos do PIC/S, as autoridades devem se
submeter a auditorias periddicas, passando pela avaliacao dos
mesmos requisitos da auditoria inicial, dentre eles a
harmonizacao com os Guias PIC/S.


https://www.gov.br/anvisa/pt-br/centraisdeconteudo/publicacoes/certificacao-e-fiscalizacao/perguntas-e-respostas/perguntas-e-respostas-rdc-301-de-2019.pdf

A alteracao dos prazos e cronogramas previstos no
artigo 215 da RDC n?2 658/2022 prejudica o alinhamento e a
harmonizacao dos requisitos de Boas Praticas de Fabricacao
adotados pela Anvisa e SNVS com o0s requisitos do PIC/S,
podendo impactar negativamente em auditorias futuras da
Anvisa como membro do referido esquema.

2.3. Controle online do produto durante a embalagem e o
novo procedimento de categorizacao de nao
conformidades

Uma vez apresentado o cenario das boas praticas de
fabricacao e o novo procedimento de categorizacao de nao
conformidades em inspecao sanitaria, vigente em 6 de maio de
2024, seguem alguns exemplos de casos tedricos / hipotéticos,
incluindo caso referente ao art. 215 da RDC n2 658/2022,
considerando um determinado contexto, e o0s respectivos
procedimentos/acdées a serem adotados, com base no texto da

versao 4.0 do POP-O-SNVS-014.

Caso Teorico

Contexto

Procedimento /
Acao a ser adotada

Quando uma NC foi
identificada pela
empresa
anteriormente a
inspecao
(auditoria,
investigacao de
desvio, 00S, etc.)

A empresa tratou do
desvio com um plano
de acao adequado, com
implementacao das
acoes corretivas em
prazo apropriado e
razoavel.

A equipe inspetora
menciona o fato, mas
nao classifica como
Nao Conformidade.

Quando diversas
NC maiores sobre o
mesmo tema forem
reportadas

O risco associado nao
caracteriza o produto
como prejudicial ao
paciente.

A Equipe Inspetora
categoriza as NC como
maiores.

Quando uma NC
informada durante
a inspecao tem
caracteristicas de
ser critica

A empresa apresenta
plano de acao ou
melhorias, durante a
inspecao, que mitiga o
risco inicial que dava
caracteristicas "criticas"
a NC.

Faculta-se a emissao da
NC pela Equipe
Inspetora em Anexo Il
(POP-SNVS-001).

Quando uma NC
informada no

A empresa apresenta
plano de acao ou
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Anexo I1l (POP-
SNVS-001) tem
caracteristicas de
ser critica

melhorias que mitiga o
risco inicial que dava
caracteristicas "criticas"
a NC.

M I_\,|L.II[JC 11 IDIJCLUI a
categoriza as NC como
maiores ou outras.

Quando NC forem
identificadas

durante a inspecao

ou informadas no
Anexo Il (POP-
SNVS-001)

A empresa apresenta
plano de acao que
indica acao voluntaria
de interdicao,
suspensao de
fabricacao ou
comercializacao.

A Certificacao de BPF e
Licenciamento
Sanitario nao podem
ser concedidos.

Quando uma NC
demonstrar o
descumprimento
dos prazos iniciais
de vigéncia ou
transitoriedades
(art. 215 da RDC
658/22).

A empresa apresenta
um plano de acao
especifico, mensuravel,
atingivel e realistico,
mesmo que fora dos
prazos de
transitoriedade e
iniciais de vigéncia da
norma. E, na
argumentacao técnica,
contextualiza o desafio
com custo,
fornecedores de
solucdes disponiveis e
apresenta medidas de
avaliacao de risco
residual, e outras
medidas que considerar
relevantes.

A Equipe Inspetora
aprova o plano de acao
categorizando a NC e
relacionando-a ao risco
ao paciente. Caso nao
haja certeza e precisao
guanto a classificacao
da NC como Critica,
deve-se fazer a
classificacao como NC
maior ou Outra.

Quando um
estabelecimento
tiver classificacao
como Cumpre BPF
com Acoes
Corretivas

O plano de acao ou
melhorias foi aprovado
pela Equipe Inspetora,
e mitigou o risco
inicialmente
identificado.

A Certificacao de BPF e
o Licenciamento
Sanitario podem ser
concedidos.

Quando NC forem
identificadas
durante as
inspecoes

A empresa teve seu
plano de acao aprovado
Ou hao aprovado.

O descumprimento as
regulamentacoes
implica instauracao de
Procedimento
Administrativo
Sanitéario, que deve
seguir os codigos
sanitarios aplicaveis a
cada ente do SNVS,
sem prejuizo a outras




medidas
administrativas e
regulatdrias cabiveis.

Por fim, ressalta-se que sob a nova orientacao da
versao vigente, o POP-O-SNVS-014 delineia que nao ha
correlacao entre NC Critica, NC maior ou NC Outras e a indicacao
para deferimento/indeferimento de Certificado de Boas Praticas
de Fabricacdao. Mas sim, acompanha-se a teoria de que a
diplomacao (certificacao ou licenciamento) é resultado dos
desdobramentos relativos a correcao da NC ou ao enderecamento
dessa correcao em um plano aprovado pela equipe inspetora. Tal
como os recortes abaixo destacados:

O estabelecimento/linha(s) de producao é certificado e/ou
licenciado sempre que atender aos requisitos técnicos de
Boas Praticas de  Fabricacdo  necessarios a
comercializacao. Eventuais requisitos de licenciamento
locais podem ser atribuidos ao processo, a depender da
legislacao regional.

As classificacdes que indicam cumprimento de BPF
(Cumpre BPF e Cumpre BPF com Acdes Corretivas)
podem resultar na certificacao de BPF e licenciamento do
estabelecimento ou linha de producao ou forma
farmacéutica.

No que se refere a certificacdo de boas praticas de
fabricacao, é imprescindivel que o conjunto de acdes
propostas e adotadas pela empresa seja considerado
satisfatdério pela autoridade regulatéria para mitigacao
dos riscos atrelados as NC identificadas.

A classificacao “Nao cumpre BPF” leva ao indeferimento
do CBPF e deve indicar nao certificacao exclusivamente
das linhas, formas farmacéuticas, ou estabelecimento
que nao cumprem as BPF.

3. Conclusao

A versao 4.0 do POP-O-SNVS-014 permite que a
categorizacao das nao conformidades ocorra por meio de uma
avaliacao de risco pontuada de forma clara e certa, considerando
o dano de produtos prejudiciais a saude. Os fluxos de analise
presentes nessa versao definem maneiras para avaliar planos de
acao que podem ultrapassar os prazos de vigéncia e



transitoriedade previstos na RDC n? 658/2022, desde que
devidamente aprovados pela equipe inspetora.

As categorizacdes de nao conformidades nao indicam
a classificacao do estabelecimento. Nesse sentido, a aprovacao
de um plano de acao para nao conformidade de qualquer nivel é
o indicativo para deferimento de Certificado de Boas Praticas de
Fabricacdo ou Licenciamento, sem prejuizo a abertura de
Processos Administrativos Sanitarios ligados a infracao sanitaria,
gquando aplicavel.

No caso de apresentacao de plano de acao com prazo
para cumprimento que extrapole o previsto no art. 215 da RDC n®
658/2022, o plano podera ser aceito desde que apresente
justificativa técnica plausivel relacionada, por exemplo, a custo,
fornecedores de solucdes disponiveis, e que apresente medidas
de avaliacao de risco e outras que forem relevantes e aplicaveis.

Finalmente, uma vez que a presente Nota Técnica
apresenta divulgacao dos entendimentos desta Anvisa,
avaliaremos a possibilidade de inclusao de novo item no
documento de Perguntas e Respostas da RDC n? 658/2022, ao
concluirmos os treinamentos e a divulgacao dessa nova versao.

Documento assinado eletronicamente por Marcus Aurelio
-.— Miranda de Araujo, Gerente-Geral de Inspecao e
eil Fiscalizacao Sanitaria, em 05/07/2024, as 14:58, conforme
ub hnlle L:;‘_'] horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 32 do art. 49
eletranica do Decreto n? 10.543, de 13 de novembro de 2020
http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ ato2019-
2022/2020/decreto/D10543.htm.
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