Legislagdo Farmacéutica Compilada Portaria n.° 388/2000, de 30 de Junho

Portaria n.° 388/2000, de 30 de Junho

Regula o procedimento de analise dos pedidos de alteracdo das autorizacdes
de introducdo no mercado de medicamentos veterinarios, a sua tipologia,
bem como 0s pressupostos necessarios a sua autorizacao

(Revogado pelo Decreto-Lei n.° 185/2004, de 29 de Julho)

Por forca do artigo 18.° do Decreto-Lei n.° 184/97, de 26 de Julho, que estabelece a disciplina juridica a que deve obedecer
a introducéo no mercado, o fabrico, a importacéo e exportacéo, a cedéncia, a detencdo ou posse e a utilizagdo de medicamentos
veterindrios, as alteracdes dos termos das autorizagdes nacionais de introdugdo no mercado estdo sujeitas a observacgdo de normas e
procedimentos a definir por portaria conjunta dos Ministros da Agricultura, do Desenvolvimento Rural e das Pescas e da Saude.

Em cumprimento daquele normativo legal, e considerando as vantagens da adopcdo de procedimentos nacionais
consentaneos e harmonizados com as normas comunitarias em vigor para as mesmas alteracdes, no admbito dos processos
descentralizados, a presente portaria define as regras a que ficam sujeitos os pedidos de alteracéo das autorizagdes de introdugéo no
mercado e adopta medidas adequadas aplicaveis a analise desses pedidos.

Assim, ao abrigo do disposto no artigo 18.° do Decreto-Lei n.° 184/97, de 26 de Julho:

Manda o Governo, pelos Ministros da Agricultura, do Desenvolvimento Rural e das Pescas e da Salde, o seguinte:

1.0

1 - A presente portaria regula o procedimento de analise dos pedidos de alteracdo
das autorizacdes de introducdo no mercado de medicamentos veterinarios, a sua
tipologia, bem como 0s pressupostos necessarios a sua autorizacao.

2 - Para efeitos do numero anterior, considera-se alteracdo de uma autorizacao de
introducdo no mercado a modificagdo dos termos em que a autorizagédo foi concedida.

2.0
As alteraces classificam-se em:

a) AlteracOes de tipo | ou alteracbes menores - todas as alteracGes descritas no
anexo | da presente portaria, que desta faz parte integrante;

b) Alteragdes do tipo Il ou alteracbes maiores - quaisquer alteragfes néo
abrangidas pelos anexos | ou Il da presente portaria, da qual fazem parte
integrante;

c) Alteracbes de valor equivalente a uma nova autorizacdo - as alteragdes
descritas no anexo Il da presente portaria, que, por modificarem de modo
substancial os termos da autorizacdo, importam a apresentacdo de um novo
pedido de autorizacdo de introducdo no mercado do medicamento veterinario
em questao.

3.0

1 - O pedido de alteracéo é dirigido ao presidente do conselho de administracao
do Instituto Nacional da Farmacia e do Medicamento (INFARMED) e deve ser
acompanhado dos seguintes documentos:

INFARMED - Gabinete Juridico e Contencioso

80-B



Legislagdo Farmacéutica Compilada Portaria n.° 388/2000, de 30 de Junho

a) Alteracdo de tipo | - documentos comprovativos da observancia das condi¢fes
estabelecidas no anexo | para a alteracdo solicitada, bem como de todos os
documentos alterados em virtude do pedido;

b) Alteracdo de tipo Il - documentos iniciais relevantes para a alteracdo
solicitada, dados confirmativos no que respeita a alteracdo pedida, todos os
documentos alterados no ambito do pedido e uma adenda ou actualiza¢do dos
relatérios de peritos existentes que interessem a alteragdo solicitada;

c) Alteracdo constante do anexo Il - sdo aplicaveis as disposi¢Bes constantes no
Decreto-Lei n.° 184/97, de 26 de Julho.

2 - A cada alteracdo de uma autorizacdo de introducdo no mercado corresponde
um pedido, excepto quando dessa alteracdo resultem outras, caso em que as alteracoes
consequentes poderdo ser incluidas no mesmo pedido, devendo este descrever a relacdo
entre a alteracdo principal e as consequentes.

3 - Sem prejuizo do disposto no numero anterior, quando forem requeridas
simultaneamente, e para a mesma autorizacdo de introdu¢do no mercado, Vérias
alteracdes, cada pedido devera fazer referéncia aos outros requerimentos.

4 - Se uma alteracdo determinar a actualizacdo da informacgédo relativa ao
medicamento, designadamente ao resumo das caracteristicas do medicamento, a
rotulagem ou ao folheto informativo, esta considera-se parte integrante da alteracdo e o
prazo para a concretizacdo da referida actualizacdo devera ser fixado aquando da
aprovacao da alteracao.

4.°

1 - As alteracBes previstas na presente portaria carecem de autorizacdo do
INFARMED.

2 - As autorizaces serdo concedidas no prazo de 60 dias quando se trate de
alteracdes do tipo | e no prazo de 90 dias quando se trate de alteragcdes do tipo II,
aplicando-se o prazo referido no artigo 11.° do Decreto-Lei n.° 184/97, de 26 de Julho,
no caso das autorizagdes previstas no anexo Il.

3 - Os prazos referidos no nUmero anterior suspendem-se sempre que ao
requerente sejam solicitadas informacdes adicionais ou exigida a correccdo de
deficiéncias e até que os dados referidos sejam apresentados, arquivando-se o pedido
decorridos 30 dias seguidos apds a auséncia de qualquer resposta as questdes
formuladas.

4 - As decisdes relativas aos pedidos de alteracdo sdo comunicadas pelo
INFARMED a Direccdo-Geral de Veterinaria (DGV).

5.0

1 - Sem prejuizo do disposto no n.° 4.°, os responséveis pela introdugdo no
mercado de medicamentos veterinarios podem, em caso de risco para a satde publica ou
animal, adoptar medidas urgentes de segurancga, considerando-se estas as modificacdes
transitdrias de informacdo sobre o medicamento veterinario por eles efectuadas que:

a) Restrinjam a(s) indicacdo(Bes) e ou dosagem e ou espécie animal a que o
medicamento se destina;
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b) Introduzam uma contra-indica¢do ou adverténcia em virtude de novos dados
relacionados com a seguranca da utilizacdo do medicamento veterinario.

2 - A adopcdo de medidas urgentes de seguranca deve ser previamente
comunicada ao INFARMED e a DGV, podendo ser aplicadas se sobre elas o
INFARMED, ouvida a DGV, néo se pronunciar no prazo de quarenta e oito horas sobre
a comunicacao.

3 - A comunicagdo a que se refere o nimero anterior deve fazer-se acompanhar do
relatorio justificativo da medida.

4 - No prazo de cinco dias a contar do termo do prazo a que se refere o n.° 2, o
responsavel pela introducdo no mercado deve entregar no INFARMED o
correspondente pedido de alteracdo da autorizagdo de introducdo no mercado do
medicamento veterinario em causa, Nos termos previstos na presente portaria.

6.0

1 - Entende-se por transferéncia de uma autorizacdo de introdugdo no mercado
(AIM) o procedimento que consiste na alteracdo da titularidade daquela mudanca de
nome do titular precedente, caso em que se aplicard o n.° 3 do anexo | da presente
portaria.

2 - A alteragéo prevista no n.° 1 carece de autorizagdo do INFARMED, a conceder
no prazo de 60 dias a contar da recep¢do do requerimento acompanhado da taxa a que se
refere a alinea u) do n.° 1.° da Portaria n.° 586/99, de 2 de Agosto, e produz efeitos a
partir da data fixada por aquele Instituto em comum acordo com o titular da autorizagédo
de introducdo no mercado e com a pessoa a favor da qual a transferéncia deve ser
efectuada.

3 - O requerimento apenas pode abranger uma Unica transferéncia de AIM e deve
ser indeferido quando se verifique que:

a) A documentacdo apresentada em apoio do pedido é incompleta;

b) A pessoa a favor da qual a transferéncia deve ser efectuada ndo esta
estabelecida na Comunidade.

4 - A transferéncia de uma AIM néo prejudica o disposto nos artigos 16.° e 17.° do
Decreto-Lei n.° 184/97, de 26 de Julho.

5 - Dos pedidos de transferéncia de uma AIM, bem como das autorizacdes
concedidas, dard o INFARMED conhecimento a DGV.

6 - O INFARMED dard conhecimento ao Estado membro de referéncia da
transferéncia de titular de um medicamento aprovado por procedimento de
reconhecimento mutuo.

7 - A transferéncia de titular de autorizacdo de introducdo no mercado obedece a
tramitacdo prevista no anexo |1l da presente portaria, da qual faz parte integrante.

Em 9 de Junho de 2000.

Pelo Ministro da Agricultura, do Desenvolvimento Rural e das Pescas, Luis
Medeiros Vieira, Secretario do Estado dos Mercados Agricolas e da Qualidade
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Alimentar. - Pela Ministra da Saude, José Miguel Marques Boquinha, Secretario de
Estado da Saude.

ANEXO |
Alteracdes de tipo |
[referidas na alinea a) do n.° 2.9]

1 - Alteracdo dos termos da autorizacao de fabrico:
Condicbes a observar - deve ser apresentada a nova autorizagdo de fabrico
aprovada pelas autoridades competentes.

2 - Alteracdo da denominacdo do medicamento (quer da denominacéo de fantasia,
quer da denominagdo comum):

Condicoes a observar - deve evitar-se a confusdo com as denominacdes de outros
medicamentos ja existentes:

a) Se se tratar de uma denominacdo comum, a alteracdo deverd efectuar-se
respeitando a seguinte ordem de preferéncia:

) Denominagdo comum internacional;
i) Denominacdo na Farmacopeia ou denominagdo comum.

3 - Alteracdo do nome e ou morada do responsavel pela autorizacdo de introducédo
no mercado:

Condic0es a observar - o responsavel pela autorizacdo de introducdo no mercado
deve continuar a ser a mesma entidade.

4 - Substituicdo de um excipiente por outro excipiente comparavel:
Condicbes a observar - mesmas caracteristicas funcionais e perfil de dissolucéo
inalterado no que respeita as formas sélidas.

5 - Supresséo de um corante ou substituicdo de um corante por outro.

6 - Adicdo, supressdo ou substituicdo de um aromatizante:
Condicoes a observar - 0 aromatizante proposto deve estar em conformidade com
o0 disposto na Portaria n.° 620/90, de 3 de Agosto.

7 - Alteracdo da composicao quantitativa do revestimento dos comprimidos ou do
involucro das capsulas:
Condic0es a observar - perfil de dissolucéo inalterado.

8 - Alteracdo na composicdo qualitativa do material de acondicionamento
primario:

Condicdes a observar - o material de acondicionamento proposto deve ser pelo
menos equivalente ao material aprovado no que respeita as propriedades relevantes; a
alteracdo ndo diz respeito a produtos estéreis.

9 - Supresséo de uma indicagéo:
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Condices a observar - os dados de farmacovigilancia, seguranca pré-clinica ou
qualidade ndo pdem em causa a seguranca da utilizacdo do medicamento. Deve ser
apresentada uma justificacao.

10 - Supresséo de uma via de administragao:

Condicbes a observar - os dados de farmacovigilancia, seguranca pré-clinica ou
qualidade ndo pdem em causa a seguranca da utilizagdo do medicamento. Deve ser
apresentada uma justificacao.

11 - Mudanca do(s) fabricante(s) da(s) substancia(s) activa(s):

Condicdes a observar - as especificacles, a via de sintese e 0s procedimentos de
controlo da qualidade sdo os ja aprovados, ou € apresentado um certificado da
Farmacopeia Europeia respeitante a substancia activa.

12 - Alteracdo menor do processo de fabrico da substancia activa:

Condicoes a observar - as especificagdes ndo sdo modificadas no sentido negativo,
as propriedades fisico-quimicas ndo sdo alteradas e ndao hd novas impurezas nem
alteracdo do nivel de impurezas que exijam novos estudos de seguranca.

13 - Alteracdo da dimenséo dos lotes da substancia activa:
Condicg0es a observar - os dados de cada lote devem demonstrar que a alteracéo
ndo afecta a consisténcia da producao nem as propriedades fisicas.

14 - Alteracao das especificacfes da substancia activa:
CondicgOes a observar - especificagcbes mais estritas ou introducdo de ensaios e
limites adicionais.

15 - Alteracdes no fabrico do medicamento:

Condicg0es a observar - as especificagdes do medicamento ndo séo modificadas no
sentido negativo, 0 novo processo deve conduzir a um produto idéntico em termos de
qualidade, seguranca e eficécia.

16 - Alteracdo da dimenséo dos lotes do produto acabado:
Condicoes a observar - a alteracdo ndo afecta a consisténcia da producao.

17 - Alteracao das especificacbes do medicamento:
CondicOes a observar - especificagcbes mais estritas ou introducdo de ensaios e
limites adicionais.

18 - Alteracdes na via de sintese ou no rendimento de fabrico de excipientes que
ndo constam da Farmacopeia e ndo foram descritas no dossier original:

Condicoes a observar - as especificagdes ndo sdo modificadas no sentido negativo,
ndo h& novas impurezas nem alteracdo do nivel de impurezas que exijam novos estudos
de seguranca e as propriedades fisico-quimicas ndo sao alteradas.

19 - Alteracdo nas especificaces dos excipientes do medicamento:
CondicgOes a observar - especificagdes mais estritas ou introdugdo de ensaios ou
limites adicionais.

20 - Alargamento do prazo de validade previsto aquando da autorizagéo:
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Condicbes a observar - foram efectuados estudos de estabilidade em
conformidade com o protocolo aprovado aquando da concessdo da autorizacdo de
introducdo no mercado; os estudos devem comprovar que as especificacOes
estabelecidas para o fim do prazo de validade continuam a ser observadas; o prazo de
validade ndo deve exceder cinco anos.

21 - Alteracdo do prazo de validade apds a abertura inicial:
Condicbes a observar - o0s estudos devem comprovar que as especificacdes
estabelecidas para o fim do prazo de validade continuam a ser observadas.

22 - Alteracdo do prazo de validade apds a reconstituigao:

Condic0es a observar - os estudos devem comprovar que o produto reconstituido
deve continuar a observar as especificagdes estabelecidas para o fim do prazo de
validade acordado.

23 - Alteracdo das condicbes de armazenamento:

Condicbes a observar - foram efectuados estudos de estabilidade em
conformidade com o protocolo aprovado aquando da concessdo da autorizacdo de
introducdo no mercado; os estudos devem comprovar que as especificacOes
estabelecidas para o fim do prazo de validade acordado continuam a ser observadas.

24 - Alteracdo dos procedimentos analiticos da substancia activa:
Condicdes a observar - os resultados da validacdo do método comprovam que o
novo procedimento analitico é, pelo menos, equivalente ao anterior.

25 - Alteracdo dos procedimentos analiticos do medicamento:

Condicg0es a observar - as especificagdes do medicamento ndo séo modificadas no
sentido negativo: os resultados da validacdo do método comprovam que O nhovo
procedimento analitico é, pelo menos, equivalente ao anterior.

26 - Alteracdes destinadas a cumprir o disposto nos suplementos as farmacopeias:
Condicbes a observar - alteracdes exclusivamente destinadas a implementar as
novas disposic¢des do suplemento.

27 - Alteracdo dos procedimentos analiticos de excipientes ndo referidos em
farmacopeias:

Condicdes a observar - os resultados da validacdo do método comprovam que o
novo processo de ensaio €, pelo menos, equivalente ao anterior.

28 - Alteracdo do procedimento analitico do acondicionamento primario:
Condicdes a observar - os resultados de validacdo do método comprovam que o
novo processo de ensaio €, pelo menos, equivalente ao anterior.

29 - Alteracdo do procedimento analitico do dispositivo de administracéo:
Condicdes a observar - 0s resultados dos métodos de validagdo comprovam que o
novo processo de ensaio €, pelo menos, equivalente ao anterior.

30 - Alteracdo da dimenséo da embalagem:
CondicOes a observar - as especificacbes do medicamento ndo séo afectadas; a
nova dimensdo € compativel com a posologia e a duracdo de utilizacdo aprovadas no
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resumo das caracteristicas do medicamento; a alteragdo nao se refere a preparacoes
parentéricas.

31 - Alteracdo da forma do recipiente:
CondicgOes a observar - inexisténcia de alteragcdes da qualidade e da estabilidade
do medicamento no recipiente, bem como de interac¢6es recipiente-produto.

32 - Alteracdo da gravacdo, do relevo ou de outras marcacbes (excepto as
ranhuras) de comprimidos ou de capsulas:

Condicoes a observar - as novas marcacdes ndo devem criar confusdo com outros
comprimidos ou céapsulas.

33 - Alteracdo das dimensdes dos comprimidos, cépsulas, supositorios ou
pessarios sem alteracdo da sua composi¢do quantitativa nem do seu peso médio:
Condic0es a observar - perfil de dissolucéo inalterado.

ANEXO II

Alteracdes de valor equivalente a uma nova autorizacdo de introducdo no
mercado

[referidas na alinea c) do n.° 2.9]

1 - AlteracOes da(s) substancia(s) activa(s):

1.1 - Introdugdo de uma ou mais substancias activas;

1.2 - Supressdo de uma ou mais substancias activas;

1.3 - Alteragdo quantitativa das substancias activas;

1.4 - Substituicdo da ou das substancias activas por um sal ou éster diferente
(complexo/derivado) (com a mesma parte activa terapéutica);

1.5 - Substituicdo por um outro isbmero ou por uma mistura de isémeros
diferentes, ou de uma mistura por um Unico isémero (por exemplo, de uma mistura
racémica por um unico enantiometro);

16 - Novo ligando ou mecanismo de acoplamento de produtos
radiofarmacéuticos.

2 - Alteracdes das indicages terapéuticas (*):

2.1 - Nova indicacdo para uma area terapéutica diferente, nos dominios do
tratamento, diagndstico ou profilaxia;

2.2 - Alteracdo da indicacdo para uma area terapéutica diferente, nos dominios do
tratamento, diagndstico ou profilaxia.

3 - Alteracdes da dosagem, da forma farmacéutica e da via de administracio (%):
3.1 - Alteracédo da biodisponibilidade;

3.2 - Alteracdo da farmacocinética, como a alteracdo da taxa de libertacéo;

3.3 - Introducdo de uma nova dose;

3.4 - Alteracdo ou introducdo de uma nova forma farmacéutica;

3.5 - Introducédo de uma nova via de administragéo.
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4 - Outras alteracdes especificas dos medicamentos veterinarios destinados a
animais produtores de alimentos:

4.1 - Adicdo ou alteracdo das espécies a que se destinam;

4.2 - Reducao do intervalo de seguranca.

(%) A éarea terapéutica é definida como sendo o terceiro nivel da classificacdo ATC (Anatomical
Therapeutic Chemical Code).

(® No que respeita a administracdo parentérica, importa distinguir entre as vias intra-arterial
endovenosa, intramuscular, subcuténea e outras.

ANEXO Il

Transferéncia de titular da autorizacao de introducédo no mercado a que se
refereon.°6.°

1 - A transferéncia de titular da autorizacdo de introdugdo no mercado € solicitada
mediante requerimento do titular da AIM no qual constem:

a) Nome do medicamento a que a transferéncia da autorizacdo se refere,
numero(s) da autorizacdo e data(s) em que a autorizagdo foi concedida;

b) Identificacdo (nome e morada) do titular da AIM a transferir e identificacéo
(nome e morada) da pessoa a favor de quem a transferéncia deve ser
efectuada.

2 - O requerimento a que se refere o numero anterior deve ser acompanhado dos
documentos seguintes:

a) Documento comprovativo de que o processo completo e actualizado relativo
ao medicamento em questdo foi ou sera colocado a disposicdo da pessoa a
favor de quem a transferéncia deve ser efectuada ou para ela foi transferido;

b) Documento a propor a data prevista no n.° 2 a partir da qual, sem prejuizo da
decisdo final, a pessoa a favor de quem a transferéncia deve ser efectuada
pode assumir materialmente todas as responsabilidades do titular da AIM em
questdo em substituicdo do titular precedente;

c) Resumo das caracteristicas do medicamento, projecto de embalagem exterior e
do acondicionamento primario, e folheto informativo contendo o nome da
pessoa a favor de quem a transferéncia deve ser efectuada.

3 - Os documentos referidos nas alineas do nimero anterior devem ser assinados
pelo titular da AIM e pela pessoa a favor de quem a transferéncia deve ser efectuada.

4 - O pedido a que se refere 0 n.° 1 deve ainda ser acompanhado dos documentos
necessarios, fornecidos e assinados pela pessoa a favor de quem a transferéncia deve ser
efectuada, para demonstrar a sua competéncia para assumir as responsabilidades
regularmente atribuidas ao titular da AIM em conformidade com a legislagdo
farmacéutica comunitéaria, nomeadamente:
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a) Documento que identifique o técnico responsavel pela farmacovigilancia,
acompanhado de curriculum vitae indicando a morada e 0s numeros de
telefone e telefax;

b) Documento identificando o departamento cientifico responsavel pela
informagdo relativa aos medicamentos que coloca no mercado, a morada e 0s
numeros de telefone e telefax.

INFARMED - Gabinete Juridico e Contencioso 80-B



