anarme

Autoridade Nacional
Reguladora de Medicamento. IFP

PROTOCOLO DE RECEPCAO E VALIDACAO DE UM PROCESSO DE PEDIDO DE AIM
COMPLETO NO FORMATO CTD

1.1 indice Geral

1.1.1  Requerimento

. Conteldo do requerimento:
a) Papel Timbrado do requerente
b) Dirigido ao Responsavel da entidade que regula a area

do medicamento

C) Nome e sede do requerente

d) Nome proposto para 0 medicamento
e) Dosagem

f) Forma farmacéutica

NB: “O requerente deve ser empresa registada e com sede em
Mocgambique”

“Se a documentacéo cientifica for comum para formas
farmacéuticas diferentes e/ou dosagem diferentes, referénciar no

requerimento”

a) Apresentacao

b) Composicao quantitativa e qualitativa em substancia (s)
activa (s)

C) Fabricante (s) do produto acabado

d) N.° de volumes que constitui 0 processo

e) Data, assinatura e carimbo

1.2 Informacéo do pedido
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1.2.1  Formulario de pedido de AlM

1.2.2  Comprovativo de pagamento de Taxa

1.2.3  Carta de Representatividade, se aplicavel

124  Copia eletronica de declaracdo de compromisso

125 Declaragdo escrita do fabricante da substancia
activa comprometendo-se a informar o requerente no
caso de alteracdo do processo de fabrico ou das
especificacdes

126  Copia de certificado de EMA do dossier mestre
do antigeno da vacina (VAMF), se aplicavel

1.2.7  Copia de certificado de EMA do dossier mestre
do plasma, se aplicavel

1.2.8  Copia de certificado de conformidade de
farmacopeia europeia (CEP)

129 Confirmagdo de pré-qualificacdo da substancia
activa (CPQ)

1.2.10 Carta de acesso do titular do ficheiro mestre da
Substancia activa (APl Master file) ou titular do CEP ou
CPQ.
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Informagéo do produto

1.3.1 Resumo das Caracteristicas do Medicamento
(RCM)

Contetdo do RCM:

1. Nome do medicamento

2. Composi¢do qualitativa / quantitativa em substancia
(s) activa (s) (em forma de tabela)

3. Forma farmacéutica

4. Informagdes clinicas

4.1  IndicacOes terapéuticas

4.2 Posologia e modo de administracdo

4.3 Contra - indicagbes

4.4 Adverténcias e precaugBes especiais de uso

45  InteragBes medicamentosas e outras formas de
interacéo

Protocolo de recepcéo e validacdo de um processo de pedido de AIM COMPLETO no formato CTD

2




4.6  Fertilidade, gravidez e aleitamento

4.7 Efeitos sobre a capacidade de dirigir e utilizar
méaquinas

4.8 Efeitos indesejaveis

4.9 Sobredosagem

5. Propriedades farmacoldgicas

5.1 Propriedades farmacodinamicas

5.2 Propriedades farmacocinéticas

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

6. InformacBes farmacéuticas

6.1 Lista de excipientes

6.2 Incompatibilidades

6.3 Prazo de validade

6.4 Precaucdes especiais de conservagao

6.5 Natureza e contetido do recipiente

6.6 Precaucdes especiais para eliminacdo de
medicamentos usados / residuos com manuseamento

7. Titular de Autorizacéo de Introducdo no Mercado (deve
ser adicionado o0 nome e enderego do requerente ou
titular de Autorizacdo de Introdugdo no Mercado e do
fabricante do produto acabado, se diferente do titular de
AIM, devem ser incluidos. Todos os locais de fabrico
aprovados devem ser listados no RCM)

8. Numero (s) de registo / nimero de Autorizacdo de
Introducdo no Mercado

9. Data da primeira autorizagdo / renovagdo da
Autorizacdo de Introdugdo no Mercado

10. Data da reviséo do texto (deixe o espago em branco
para a ANARME, IP adicionar a data ap6s a aprovacao
do medicamento, incluir a data mais recente da
aprovacao do RCM)

1.3.2 Folheto informativo

1. Oque é Xe paraque € utilizado

2. O que precisa saber antes de tomar X
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Avisos e precaugdes

Influéncias nas actividades diarias

Esporte competitivo

Criancas e adolescentes

Tomar / administrar / utilizar outros
medicamentos com X

Tomar / usar / receber X com alimentos e
bebidas

Gravidez, amamentacao e fertilidade

Condugdo de veiculos e utilizagdo de maquinas

Informagdes importantes sobre alguns dos
ingredientes de X

3. Como tomar / usar X

4. Efeitos secundarios possiveis

Notificacdo de efeitos colaterais (indicar que 0s
efeitos adversos devem ser enviados a ANARME, IP)

5. Como conservar X

6. Conteldo da embalagem e outras informacdes (0
que X contém e qual o aspecto de X e contelido da
embalagem)

7. Titular de Autorizacdo de Introducdo no Mercado
(deve ser adicionado o nome e endereco do
requerente ou titular de Autorizagéo de Introducédo no
Mercado e do fabricante do produto acabado, se
diferente do titular de AIM, devem ser incluidos.
Todos os locais de fabrico aprovados devem ser
listados

8. NUmero de registo / nimero de Autorizacao de
Introducdo no Mercado

9. Data da primeira autorizacdo / renovagdo da
Autorizacdo de Introdugéo no Mercado

10. Data da revisdo do texto (deixe o0 espago em branco
para a ANARME, IP adicionar a data apos a
aprovacdo do medicamento, incluir a data mais
recente da aprovacao do Fl)

1.3.3 Rotulos
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1.3.3.1 Conteldo do rétulo da embalagem primario

a) Nome do medicamento

b) Titular de AIM

C) Prazo de validade

d) NUmero de lote

e) Via de administracdo (ampolas)

f) Conteudo em peso, volume ou unidade
(ampolas)

0) Codigo QR

1.3.3.2 Contelido do rétulo da embalagem secundaria

a) Nome do medicamento, seguido da
DClI, dosagem e da forma farmacéutica

b) Composicao qualitativa e quantitativa
das substancias activas por unidade de toma,
volume ou peso

C) Forma farmacéutica e respectivo
contetido em peso, volume ou ndmero de
unidades

d) Lista dos excipientes com ac¢éo ou
efeito notorio cujo conhecimento seja necessario
para a utilizacdo conveniente do medicamento,
devendo ser indicados todos o0s excipientes no
caso de preparagBes injectaveis, preparagdes
de aplicagdo tdpica ou colirios

e) Via de Administracao

f) Classificacdo quanto ao modo de
dispensa

0) IndicagBes de uso para medicamentos

nao sujeitos a receita médica

h) NUmero de lote

i) Data de Fabrico

) Prazo de validade

k) Prazo de validade apés reconstituicéo

ou primeira abertura do acondicionamento
primério, se aplicavel
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) Precaucdes particulares de
conservacao, (se aplicavel)

m) A expressdo “Uso externo” impressa
em fundo vermelho, (se aplicavel)

n) Preco de venda ao publico

0) NUmero de registo em Mogambique

p) Nome e endereco do titular de AIM em
Mogambique

q) Nome e endereco do fabricante

1.3.3.3. Projecto de Embalagem para Mogambique

1.3.4 Braille

14 Informacdes sobre os peritos

141  Declarag&o e informacao assinada pelo perito —
Qualidade

1.4.2  Declara¢do e informacéao assinada pelo perito -
N&o Clinico

1.4.3  Declara¢do e informacao assinada pelo perito -
Clinico

15 Requisitos especificos para diferentes tipos de pedidos

1.5.1 Estudos e dados para produtos genéricos

1.5.2 Mesmo pedido ou pedidos distintos

N.B: “no caso de pedidos dististintos, os dossiers deverm ser
apresentados em separado”

1.5.2.1 Comprimidos / Cépsulas / Supositorios /
Pastilnas

1.5.2.2 Xaropes / Liquidos / Solucdes (néo
parenterais) / Cremes / Pomadas

1.5.2.3 Ampolas, Frascos e Parenterais de
Grande Volume

1.5.2.4 Diversos requerentes / nomes
comerciais para a mesma formula

1.6 Avaliacdo do risco ambiental

1.7 Boas praticas de fabrico
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1.7.1  Data da ultima inspeccao de cada local

1.7.2  Relatdrios de inspecc¢do ou documento
equivalente

1.7.3  Ultimo certificado de GMP da substancia activa
(SA) e do produto acabado ou uma copia da documento
equivalente

1.7.4  Registo do Farmacéutico Responsavel ou
pessoa devidamente qualificada para os fabricantes
locais

1.75  Copia autenticada da autorizag&o para o fabrico
de substancias especificas controladas

1.8 Detalhes de verificacédo

Checklist

1.9 Dados individuais dos doentes - declaragdo de
disponibilidade, se aplicavel

1.10  Situacdo regulamentar estrageira

1.10.1 Lista de paises em que um pedido para o
mesmo produto, cujo pedido de AIM foi solicitado,
submetido, registado, rejeitado ou cancelado.

1.10.2 Certificado de Produto Farmacéutico (CPP) nos
termos estabelecidos pela Organizagédo Mundial de
Saude.

1.10.3 Certificado de registo ou de autoriza¢éo de
introducéo no mercado

1.10.4 InformagBes da prescri¢do no Pais de origem

1.10.5 Conjunto de dados de semelhangas

1.10.6 Copia da licenca de fabrico

1.11  Resumos Regionais

1.11.1 Resumo dos estudos de Bioequivaléncia

1.11.1.1 Titulo (s) do (s) estudo () (ou breve
descricdo proporcionado a concepcao, duracao,
dose e a populacéo alvo de cada estudo)

1.11.1.2 Protocolo e nimero de estudo

1.11.1.3 Pormenores dos produtos
experimentais (testes e referéncia) em formato
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tabular.

1.11.1.4 Confirmacéo que a formulagéo e
processo de fabrico de produtos de teste é 0
aquele em relacdo ao qual o pedido esté a ser
feito

1.11.1.5 Nome e endere¢o da Organizacao (s)
de Pesquisa (s) / Organizacéo (s) de Pesquisa
Contratada (s), onde foram realizados os
estudos de Bioequivaléncia

1.11.1.6 Patrocinador e representante do
patrocinador responsavel: nome, endereco, e
contacto

1.11.1.7 Duracéo da Fase clinica: datas de
administracdo e Gltimo procedimento clinico

1.11.1.8 Data do relatério final

1.11.2 Confirmag&o do estudo biolégico do produto de
referéncia

1.11.3 Certificados de anélise dos produtos de ensaio e
referéncia

1.11.4 Formulario de informag@es do ensaio de
bioequivaléncia (BTIF)

1.11.5 Pedidos de bioisengdo em relacéo a realizacéo
de estudo de biodisponibilidade comparativa

1.11.6 Resumo de Informacgdes de Qualidade (QIS)

112 Programa de desenvolvimento pediatrico

Referéncias ao programa de desenvolvimento pediatrico

1.13  Informacdes relativas a farmacovigilancia

1.13.1 Sistema de Farmacovigilancia

1.13.2 Sistema de gestéo de riscos

1.14  Documentos electrénicos de revisao (por exemplo, informacgdes sobre produtos, BTIF, QOS)

1.15 Amostra e documentos

1.15.1 Confirmacdo da apresenta¢do da amostra

1.15.2 Certificado de anlise (CoA) da amostra
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2.1 indice geral do médulos 2

2.2 Introdugéo

- Grupo farmacolégico; Modo de accéo; Uso clinico proposto

2.3 Resumo geral da qualidade

- Revisdo da informagdo apresentada no modulo 3

2.4 Sintese nao clinica

- Apreciacéo integrada e critica da avaliacdo ndo clinica do
medicamento em animais in vitro

2.5 Sintese clinica

- Andlise critica dos dados clinicos incluidos no moédulo 5

- Sintese sucinta das conclusdes clinicas e avaliagdo dos
beneficios e riscos

2.6 Resumo néo clinico

- Resumo da informagéo apresentada no médulo 4

2.7 Resumo clinico

- Resumo da informacéo clinica sobre o medicamento incluida no
modulo 5 contendo os resultados de todos 0s estudos clinicos

- Sinopse de cada estudo

3.1 indice

3.2 Conteudo

3.2.S - SUBSTANCIA ACTIVA

3.2.5.1 Informagfes gerais

3.2.5.1.1 Nomenclatura

3.2.5.1.2 Estrutura

3.2.5.1.3 Propriedades gerais

3.2.S.2 Fabrico
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3.2.5.2.1 Fabricantes (s)

3.2.5.2.2 Descri¢éo do processo de fabrico e processos
de controlo

3.2.5.2.3 Controlo de Materiais

3.2.5.2.4 Controlo das etapas criticas e intermédiarios

3.2.5.2.5 Processo de validagdo e/ou Avaliacao

3.2.S.2.6 Desenvolvimento do processo de fabrico

3.2.5.3 Caracterizagéo

3.2.5.3.1 Elucidacéo e estrutura e outros caracteristicas

3.2.5.3.2 Impurezas

3.2.5.4 Controlo da Substancia Activa/lngrediente Farmacologicamente activo

3.2.5.4.1 Especificagdes

3.2.5.4.2 Procedimentos analiticos

3.2.5.4.3 Validag&o dos processos analiticos

3.2.5.4.4 Anélise dos lotes

3.2.5.4.5 Justificacéo e especificagdes

3.2.5.5 Substancias ou preparacdes de referéncia

3.2.5.6 Sistema de embalagem

3.2.5.7 Estabilidade

3.2.5.7.1 Resumo dos estudos de estabilidade e
conclusdes

3.2.5.7.2 Protocolo de estabilidade pds- aprovagdo e
compromisso de estabilidade

3.2.5.7.3 Dados de Estabilidade

3.2.P.1 Descri¢ao e composi¢do do medicamento / Produto
farmacéutico

3.2.P.2 Desenvolvimento Farmacéutico

3.2.P.2.1 Componentes do produto acabado

3.2.P.2.1.1 Substéncia (s) activa (s)
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3.2.P.2.1.2 Excipientes

3.2.P.2.2 Produto acabado

3.2.P.2.2.1 Desenvolvimento da Formulag&o

3.2.P.2.2.2 Sobrecarga no fabrico

3.2.P.2.2.3 Propriedades fisico-quimicas e
bioldgicas

3.2.P.2.3 Desenvolvimento do processo de fabrico

3.2.P.2.4 Sistema de recipiente e fecho

3.2.P.2.5 Caracteristicas Microbiologicas

3.2.P.2.6 Compatibilidade

3.2.P.3 Processo de Fabrico

3.2.P.3.1 Fabricante (s)

3.2.P.3.2 Formula do lote

3.2.P.3.3 Descricdo do processo de fabrico e processo de
controlo

3.2.P.3.4 Controlo das etapas criticas e intermediarios

3.2.P.3.5 Processo de validacdo e/ou avaliagéo

3.2.P.4 Controlo dos excipientes

3.2.P.4.1 Especificagdes

3.2.P.4.2 Procedimentos analiticos

3.2.P.4.3 Validag&o dos processos analiticos

3.2.P.4.4 Justificaco e especificagdes

3.2.P.4.5 Excipientes de origem animal ou humana

3.2.P.4.6 Excipientes novos

3.2.P.5 Controlo do produto acabado

3.2.P.5.1 Especificacdes (S)

3.2.P.5.2 Procedimentos analiticos

3.2.P.5.3 Valida¢&o dos Procedimentos analiticos
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3.2.P.5.4 Andlise dos lotes

3.2.P.5.5 Caracterizagao das impurezas

3.2.P.5.6 Justificacéo e especificagdes

3.2.P.6 Substancias e preparacGes de referéncia

3.2.P.7 Sistema de embalagem

3.2.P.8 Estabilidade

3.2.P.8.1 Resumo da estabilidade e conclusdes

3.2.P.8.2 Protocolo de estabilidade pds- aprovacéo e
compromisso de estabilidade

3.2.P.8.3 Dados de estahilidade

3.3 Referéncias bibliogréficas

3.2.A - APENDICES

3.2.A.1 Instalacdes e equipamento

3.2.A.2 Avaliacdo da seguranca de agentes adventicios

3.2.A.3 Excipientes

3.2.R - INFORMAGOES REGIONAIS

3.2.R.1 Documentacéo de producao

3.2.R.1.1 Documentacgdo da execucao de producédo

3.2.R.1.2 Documenta¢do metre de producao

3.2.R.2 Informag&o de Procedimentos Analiticos e Valida¢&o

4.1 Indice

4.2 Relatorios dos estudos nao clinicos

4.2.1 Farmacologia

4.2.1.1 Farmacodindmica primaria

4.2.1.2 Farmacodinamica secundaria

4.2.1.3 Seguranca Farmacologica

4.2.1.4 InterracOes farmacodindmicas
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4.2.2 Farmacocinética

4.2.2.1 Metodos analiticos e relatorios de validagao

4.2.2.2 Absorcao

4.2.2.3 Distribuicio

4.2.2.4 Metabolismo

4.2.2.5 Excrecao

4.2.2.6 InterragBes farmacinéticas (ndo clinicas)

4.2.2.7 Outros estudos farmacinéticas

4.2.3 Toxicologia

4.2.3.1 Toxicidade para Dose Unica (em ordem por
espécie, por via)

4.2.3.2 Toxicidade para Dose repetida (em ordem por
espécie, por via, por duracao; incluindo avaliagdes
toxicocinéticas de suporte)

4.2.3.3 Genotoxicidade

4.2.3.3.1 In vitro

4.2.3.3.2 In vivo incluindo avaliages
toxicocinéticas de suporte

4.2.3.4 Carcinogenicidade incluindo avaliaces
toxicocinéticas de suporte

4.2.3.4.1 Estudos a longo prazo

4.2.3.4.2Estudos a curto e médio prazo

4.2.3.4.3 Outros estudos

4.2.3.5 Toxicidade reproductiva e no desenvolvimento
embrio-fetal

4.2.3.5.1 Desenvolvimento na fertilidade e pré-
embrionario

4.2.3.5.2 Desenvolvimento embrio-fetal

4.2.3.5.3 Desenvolvimento pré-natal e pos-natal
incluindo fungdo materna

4.2.3.5.4 Estudos em que a descendéncias
(animais juvenis) é tratada em determinadas
doses e / ou posterioremte avaliados
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4.2.3.6 Tolerancia local

4.2.3.7 Outros estudos de toxicidade (se disponivel)

4.2.3.7.1 Antigenicidade

4.2.3.7.2 Imunotoxicidade

4.2.3.7.3 Estudos do Mecanismo de accdo (se
ndo for incluido)

4.2.3.7.4 Dependéncia

4.2.3.7.5 Metabolitos

4.2.3.7.6 Impurezas

4.2.3.7.7 Outros

4.3 Referéncias bibliogréficas

5.1 indice

5.2 Lista dos estudos clinicos em forma de tabela

5.3 Relatorios de estudos clinicos

5.3.1 Estudos bioldgicos e farmacéuticos

5.3.1.1 Relatérios de estudos Biodisponibilidade

Biodisponibilidade e Bioequivaléncia

5.3.1.2 Relatérios de estudos Comparativos de

ViV

5.3.1.3 Relatorios de estudos de correlag&o In vitro-in

para estudos com seres humanos

5.3.1.4 Relatorios de métodos bioanaliticos e analiticos

5.3.2 Relatorios de estudos pertinentes a farmacocinética utilizando biomateriais humanos

Plasma

5.3.2.1 Relatérios de Estudo de Ligacéo a Proteinas de

Metabolismo Hepético e de medicamentos

5.3.2.2 Relatérios de Estudos de Interagdo com o

Biomateriais Humanos

5.3.2.3 Relatorios de Estudos Usando outros

5.3.3 Relatorios de estudos de farmacocinética humana (PK)

5.3.3.1 Relatorios de estudo de PK em pacientes
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saudaveis e de tolerabilidade Inicial

5.3.3.2 Relatérios de estudo de PK em pacientes e de
tolerabilidade Inicial

5.3.3.3 Relatorios de Estudo do PK do Factor Intrinseco

5.3.3.4 Relatorios de Estudo do PK do Factor Extrinseco

5.3.3.5 Relatérios de Estudo do PK na populagéo

5.3.4 Relatérios de estudos farmacodinamicos humanos

5.3.4.1 Relatérios de Estudos Farmacodindmicos e
Farmacocinéticos em pacientes saudaveis

5.3.4.2 Relatorios de Estudos Farmacodinamicos e
Farmacocinéticos em pacientes

5.3.5 Relatérios de estudos de seguranca e eficacia

5.3.5.1 Relatérios Estudo de ensaios Clinicos
Controlados Relevantes a Indica¢do proposta

5.3.5.2 Relatorios Estudo de ensaios Clinicos nao
controlados

5.3.5.3 Relatorios de andlises de dados de mais de um
estudo

5.3.5.4 Relatorios de outros estudos

5.3.6 Relatorios de experiéncia pds-comercializacao

5.3.7 Formulérios de notificacdo de casos e registo
individuais dos pacientes

5.4 Referéncias bibliogréaficas

N.B: A submissdo dos dossiers devem ser acompanhadas com 2 CD’s onde contemplam todos médulos. Os médulos 1 e 2
devem ser submetidos em dossier fisico.
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