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3. Licenciamento de estabelecimentos:

3.1. De firmas de importagdo, exportacio e

venda por grosso de produtos farmacéuticos ....... MOP 3 000,00
3.2. De farmacias .........ococoveevcnieiiieniininins MOP 2 000,00
3.3, Dedrogarias .......c.ocoeeiriireienriienniennes MOP 1 000,00

4. Renovagdes anuais dos alvards:

4.1. De firmas de importagdo, exportacao e

venda por grosso de produtos farmacéuticos ....... MOP 400,00
4.2, De farmacias ......ooeeveereeiimninmrirmeeienens MOP 300,00
4.3. De drogarias .........ccoecvvemierenniinnenniinnns, MOP 200,00

5. Vistorias posteriores a concessdo dos alvaras:

5.1. A instalagdes e equipamentos para fabrico

ou preparagio de novos produtos .................... MOP 500,00
5.2. Para efeitos de mudanga de instalagdes ou

em consequéncia de alteragdes nelas introduzidas.MOP 300,00

Decreto-Lei n.° 59/90/M
de 19 de Setembro

O presente diploma resulta da necessidade, ha muito sentida,
de efectuar o controlo do mercado de medicamentos por forma a
garantir a qualidade e a seguranga que, no interesse da
populagio, os produtos préprios daquele mercadd devem
possuir.

O modelo de controlo instituido é o do prévio registo dos
medicamentos destinados a ser utilizados no Territ6rio.

Trata-se de um modelo que, com respeito pelos critérios
cientificos basicos de garantia de qualidade, se pretendeu o mais
simplificado possivel, por forma a nao introduzir distorgoes e
estrangulamentos no funcionamento do mercado daqueles pro-
dutos essenciais.

O processo de registo prévio segue de perto, na sua forma
simplificada, os requisitos «standard» de qualidade e seguranca
mundialmente adoptados.

Nestes termos;
Ouvidos o Conselho Consultivo ¢ o Conselho de Satde;

O Governador decreta, nos termos do n.° 1 do artigo 13.° do
Estatuto Orgénico de Macau, para valer como lei no territério
de Macau, o seguinte:

CAPITULO 1
Objecto e ambito
Artigo 1.°

(Objecto)

1. O presente diploma institui e regula o registo das
especialidades farmacéuticas utilizadas no territério de Macau.

2. Para efeitos deste diploma entende-se por:

a) Especialidade farmacéutica — todo o medicamento pre-
parado antecipadamente com denominagio e acondicionamento
especiais;

b) Medicamento — a preparagao farmacéutica constituida por
uma substincia ou conjunto de substancias possuindo proprieda-
des curativas ou preventivas de doengas humanas ou animais;

¢) Substincia — toda a matéria, seja qual for a sua origem,
podendo esta ser:

Humana, tal como sangue humano, seus derivados € outros
tecidos;

Animal, tal como microrganismos, animais inteiros, partes de
érgaos, secrecoes animais, produtos derivados do sangue;

Vegetal, tal como os microrganismos, plantas, partes de
plantas, sucos vegetais, substancias obtidas por extracgao;

Quimica, tal como os elementos, matérias quimicas naturais e
os produtos quimicos de transformagio e de sintese.

Artigo 2.°

(Ambito)
1. O presente diploma ¢é aplicavel ndo s6 as especialidades
farmacéuticas para uso humano ou animal a introduzir no
Territério, como aquelas que nele ja sdo utilizadas.

2. Ficam excluidos do dmbito de aplicagdo deste diploma os
produtos e substancias utilizados na farmdacia tradicional chinesa
e outras medicinas tradicionais, os quais serdo objecto de
diploma especial.

Artigo 3.°
(Medicamentos especiais)

Os medicamentos resultantes de biotecnologia e os derivados
do sangue ou do plasma humano, os produtos radiofarmacéuti-
cos e os estupefacientes e psicotrdpicos, além da regulamentagao
contida neste diploma, estdo ainda sujeitos a legislacdo comple-
mentar aplicdvel, bem como as orientagdes técnicas e normativas
da Direcgdo dos Servigos de Saude.

CAPITULO II
Registo
Artigo 4.°
(Obrigatoriedade)

1. Nenhuma especialidade farmacéutica pode ser colocada no
mercado de Macau sem que previamente seja registada.

2. Exceptuam-se do disposto no nimero anterior, as especiali-
dades farmacéuticas cuja importagio seja ordenada ou autori-
zada pela Direc¢io dos Servios de Saide, em caso de
emergéncia ou de caréncia no Territorio.

Artigo 5.°
(Competéncia)
1. Compete a Direcgio dos Servigos de Satide, através da

subunidade responsdvel pelos assuntos farmacéuticos, proceder
as operagOes de registo.
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2. A autorizacio do registo é concedida por despacho do
director dos Servicos de Satdde apés parecer de uma comissio
técnica por ele nomeada.

3. O despacho referido no niimero anterior sera publicado no
Boletim Oficial e dele constard a designacio e o nimero do
registo da especialidade, a denominagio do laboratério fabri-
cante ¢ da firma representante da especialidade no Territério.

4. A especialidade registada s6 pode ser colocada no mercado
ap6s aquela publicagio.

Artigo 6.°
(Entidades requerentes)

1. Podem requerer o registo:

a) Os laboratérios fabricantes ou as empresas farmacéuticas

que sejam proprietdrias da especialidade farmacéutica ou da
respectiva marca;

b) As firmas de importagdo, de exportagio e de venda por
grosso de produtos farmacéuticos titulares de competente
alvard, que forem mandatadas pelas entidades referidas na
alinea anterior para requerer o registo.

2. As entidades referidas na alinea a)' do niimero anterior
poderio requerer o registo através de representante constituido
expressamente para esse fim.

Artigo 7.°
(Registo)

1. Do registo constard, nomeadamente:
a) A designacdo da especialidade;

b) As formas de apresentagio;

¢) Os tipos de embalagens utilizados;

d) O laboratério fabricante ou o proprietario da especialidade
ou da marca;

€) A entidade requerente;

) A data do despacho que autorizou o registo e o Boletim
Oficial no qual foi publicado;

g) O ndmero do registo;
h) O prazo de validade do registo.

2. O cédigo do registo contera trés letras e cinco algarismos
(MAC 00000).

3. Serdo inscritas por averbamento as alteragdes, as renova-
¢Oes, as suspensdes € o cancelamento do registo.

4. A Direcgao dos Servigos de Saitide emitird um certificado de
registo, conforme Anexo I, em duplicado, destinando-se o
original ao proprietario da especialidade farmacéutica e a cdpia a
entidade que em Macau representa aquele proprietério.

Artigo 8.°
(Prazo de validade. Renovagoes)

1. Sem prejuizo do disposto no artigo 16.°, o registo ¢ valido
por um prazo de dois anos, podendo ser renovado por prazos

sucessivos, com a duragdo de cinco anos cada, mediante
processo de revisdo requerido pelo interessado.

2. A revisao deverad ser requerida trés meses antes de expirar o
prazo de validade.

3. A falta de pedido de revisdo determina a caducidade do
registo no final do prazo de validade.

Artigo 9.°
(Taxas)

1. No acto de requerimento do registo ou da revisdo, deverao
ser liquidadas as taxas constantes do Anexo II, as quais
constituem receita do Territério.

2. A recusa do registo inicial ou a sua nao renovagio apds o
processo de revisdo nao conferem o direito a devolugao do valor
das taxas.

3. As taxas serdo actualizadas periodicamente por despacho
do Governador.

CAPITULO III

Processo

Artigo 10.°
(Pedido do registo)

1. O pedido do registo € feito através de requerimento dirigido
ao director dos Servicos de Sadde, donde constara:

a) O nome ou denominagdo e o domicilio ou sede do
requerente;

b) O nome ou denominagdo € o domicilio ou sede do
laboratério fabricante ou do proprietdrio da especialidade
farmacéutica ou da marca;

¢) A designacio da especialidade (nome da fantasia, denomi-
nagao comum ou cientifica, acompanhada da marca ou do nome
do fabricante ou do proprietério).

2. O processo do registo serd organizado de acordo com o
Anexo III do presente diploma e serd instruido com os seguintes
elementos:

a) Descrigao da composigao qualitativa e quantitativa de todos
os componentes da especialidade, em termos usuais, com
exclusao de férmulas quimicas brutas, acompanhada da denomi-
na¢do comum internacional recomendada pela Organizac¢io
Mundial de Saidde, no caso de existir tal denominacio;

b) Descrigdo sumdria do modo de fabrico do produto;

¢) Indicagoes terapéuticas, contra-indicagoes e efeitos secun-
darios;
d) Posologia, forma farmacéutica, modo e via de administra-

¢do e duragdo presumida da estabilidade, se esta for inferior a
trés anos;

e) Métodos de controlo utilizados pelo fabricante (andlise e
dosagem dos componentes e do produto acabado, ensaios
particulares, como ensaios de esterilidade, ensaios para pesquisa

de metais pesados, ensaios de estabilidade, ensaios biolégicos e
de toxicidade;
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) Resultados dos ensaios fisico-quimicos, biol6gicos ou
microbiolégicos, toxicoldgicos, farmacoldgicos e clinicos;

g) Amostras ou exemplares da especialidade para venda ou
ensaio clinico em nimero suficiente para andlise e sua repeticdo
acompanhados da respectiva literatura, bem como dos rétulos se
estiverem previstos.

3. A documentacido bibliografica relativa aos ensaios farma-
colégicos, toxicolégicos e clinicos pode substituir a apresentacio
dos respectivos resultados desde que se trate de:

a) Uma especialidade ja explorada que tenha sido suficiente-
mente experimentada no homem para que os seus efeitos,
incluindo os secundarios, sejam ji conhecidos e figurem em
documentacgio bibliogrifica a apresentar;

b) Uma especialidade nova, cuja composi¢io em principios

activos seja idéntica & de uma especialidade ja conhecida e
explorada;

¢) Uma especialidade nova contendo unicamente componen-
tes conhecidos ja assoclados em propor¢io comparivel em
medicamentos suficientemente experimentados e ja explorados.

4. Tratando-se de um medicamento novo que contenha
substdncias activas conhecidas mas ainda ndo associadas para um
fim terapéutico, os ensaios farmacoldgices, toxicolégicos e
clinicos relativos a associagao, sao obrigatérios, dispensando-se,
no entanto, a documentacdo respeitante a cada componente
individual.

5. Se se tratar de medicamento para uso veterinario, deve
completar-se o processo com:

a) A posologia para as espécies animais as quais o medica-
mento € destinado, modo e via de administragio, e ainda quais
as medidas de precaugdo e seguranga a tomar quando do
emprego do medicamento, quer para o animal quer para quem o
aplica, e sua justificagio;

b) A indicagio do intervalo de seguranga, ou seja, do tempo
que deve decorrer entre a tltima administragio do medicamento
ao animal, nas condigdes normais de emprego, e a obtengdo de
géneros alimenticios isentos de residuos que apresentam perigo
para a saide do consumidor.

Artigo 11.°
(Autorizacae de fabrico e prova de registo)

O processo de registo serd ainda instruido com copia
autenticada da autorizagdo de fabrico e certificado de registo da
especialidade farmacéutica no pais de origem.

Artigo 12.°
(Cumulacio de pedidos)

1. Poderdo ser incluidas no mesmo pedido de registo
diferentes formas farmacéuticas e apresentagdes da mesma
férmula, quando sejam qualitativa e quantitativamente iguais
em principios activos.

2. Sao consideradas formas de apresentagdo distintas as
amostras destinadas a ensaio clinico, pelo que a sua referéncia
deverd ser pormenorizada.

Artigo 13.°
(Estudo do processo. Exames laboratoriais)

1. A subunidade da Direcgdo dos Servigos de Saide,
responsavel pelos assuntos farmacéuticos, procedera ao estudo
do processo € aos exames laboratoriais necessdrios com vista a
comprovar a qualidade, a eficicia e a seguranga da especialidade
a registar.

2. O processo de registo serd submetido a deliberagio da
comissédo referida no artigo 5.° deste diploma, acompanhado de
um relatério circunstanciado sobre os resultados analiticos
obtidos nas amostras dos produtos, no prazo de cinco meses,
contado desde a data em que se completou a instrugdo do
processo.

3. A Direccdo dos Servigos de Sadde poderd solicitar ao
requerente os elementos ou esclarecimentos que julgar indispen-
saveis ao perfeito conhecimento da especialidade a registar.

4. Havendo insuficiéncias ou deficiéncias na instrugdo do
processo de registo, o prazo referido no n.° 2 conta-se a partir do
momento em que forem supridas.

Artigo 14.°
(Prioridade)

1. Os processos de registo de especialidades farmacéuticas
incluidas em grupos terapéuticos de maior importincia no
dominio da satde puablica tém prioridade sobre os restantes.

2. A prioridade € definida pelo director dos Servigos de Satde,
sob proposta da comissdo técnica referida no artigo 5.°

CAPITULO IV
Recusa e cancelamento do registo
Artigo 15.°
(Recusa do registo)

1. O registo serd recusado quando:

a) Nio esteja autorizada a comercializagdo da especialidade
farmacéutica no pais de origem;

b) O processo de registo nao estiver organizado e instruido nos
termos previstos neste diploma;

¢) A especialidade seja susceptiva de ser nociva a satide em
condi¢des normais de utilizagio;

d) Falte o efeito terapéutico da especialidade ou esteja
insuficientemente comprovada;

e) A especialidade ndo tenha a composi¢do qualitativa e ou
quantitativa declarada;

f) A sua composi¢do ndo se mantenha estdvel nas condigoes
normais de conservagao.

2. Verifica-se a falta de eficicia quando se conclui que a
especialidade farmacéutica ndo permite obter resultados tera-
péuticos.
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Artigo 16.°
(Cancelamento do registo)

O registo é cancelado quando:

a) Se verificar que a especialidade farmacéutica é nociva a
saude em condigdes normais de utilizagio;

b) Se concluir pela falta do efeito terapéutico que lhe era
atribuido;

¢) Se concluir que a especialidade deixou de ter a composicio
qualitativa e quantitativa declarada;

d) Nao seja respeitado o disposto neste diploma sobre
embalagens ¢ recipientes de especialidades farmacéuticas.
Artigo 17.°

(Competéncia)

1. As decisbes de recusa ou cancelamento do registo sio
tomadas pelo director dos Servigos de Saude, apés parecer da
comissdo técnica referida no artigo 5.° deste diploma.

2. A decisdao de recusa ou de cancelamentd tem de ser
fundamentada e notificada aos interessados.

3. O recurso gracioso da decisdo nao tem efeito suspensivo.
Artigo 18.°
(Efeitos da recusa e do cancelamento)

1. As especialidades farmacéuticas cujo registo tenha sido
recusado ndo podem ser colocadas no mercado e aquelas cujo
registo tenha sido cancelado deixam de poder ser comercializa-
das.

2. Os efeitos da recusa do registo produzem-se a partir do dia
seguinte ao da notificagéo ao interessado e os do cancelamento a
partir da pubiicagéo no Boletim Oficial do respectivo despacho.

CAPITULO V
Embalagens e recipientes das especialidades farmacéuticas
Artigo 19.°
(Embalagens exteriores)

1. As embalagens exteriores das especialidades farmacéuticas
devem conter as seguintes inscrigbes, impressas nas préprias
embalagens:

a) A denominagao da especialidade, que pode ser um nome de
fantasia ou uma denominagio comum acompanhada de uma
marca ou do nome do fabricante, ou denominagio cientifica
acompanhada de uma marca ou do nome do fabricante;

b) A indicagdo, junto da denominagio da especialidade, da
composicio qualitativa e quantitativa em principios activos por
unidade de dose ou em percentagem, consoante a forma
farmacéutica;

¢) O niimero de referéncia para identificagdio na produgio
(lote de fabrico);

d) O nome ou a firma e o domicilio ou a sede social do
fabricante ou do proprietirio da especialidade ou da marca;

€) O modo de administragio;
f) A data do fabrico;

8) A data do fim do prazo de validade para as especialidades
cuja duracdo de estabilidade é inferior a trés anos;

h) A forma farmacéutica e o conteido em peso, em volume ou
em unidades de dose;

i) As precaugOes especiais de conservagio, se as houver.

2. Sempre que existam denominagdes comuns internacionais
recomendadas pela Organizacdo Mundial de Saide deverao ser
essas denominagoes as usadas.

3. A forma farmacéutica e o contetido em peso, em volume ou
em unidades de dose podem ser indicados apenas nas embala-
gens exteriores.

4. As embalagens das especialidades deverdo ainda conter as
seguintes inscrigdes, em portugués e chinés, impressas nas
proprias embalagens ou em etiqueta invioldvel nelas colada:

a) As destinadas a uso externo, a expressio «USO EX-
TERNO»;

b) As destinadas a uso veterindrio, a expressio «USO
VETERINARIO»;

¢) As que ndo podem ser fornecidas sem receita médica, a
expressdo «SO PODE VENDER-SE COM RECEITA ME-
DICA», ou equivalente;

d) A expressio <MANTER FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS»;

e) O nimero do registo.

Artigo 20.°
(Recipientes)

Nao havendo embalagem exterior, deverao figurar no reci-
piente das especialidades farmacéuticas as indicacdes constantes
das alineas a), b), ¢), e) e g) do n.° 1 e da alinea ¢) do n.° 4 do
artigo anterior.

CAPITULO VI

Disposicoes finais

Artigo 21.°
(Sancées)

1. A violagao do disposto no n.* 1 do artigo 4.° deste diploma é
punivel com multa no valor de cem vezes o prego de venda no
grossista ou, na falta dele, cem vezes o preco de venda ao
consumidor de cada embalagem ou recipiente da especialidade,
no momento em que foi praticada a infracgdo.

2. O valor da multa prevista no nimero anterior é elevado
para o dobro, quando a comercializagdio da especialidade
farmacéutica seja feita apos ter sido recusado ou cancelado o
registo.
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3. Havendo reincidéncia, o valor da multa ser4 elevado para o
dobro e serd cancelado o alvara para o exercicio de actividades
farmacéuticas por parte do infractor.

4. As especialidades farmacéuticas que, em contravencgao do
disposto no n.° 1 do artigo 4.°, no n.° 1 do artigo 18.° e no artigo
19.°, sejam colocados ou comercializados no Territério, sdo
apreendidas.

5. Nenhuma sancio pode ser aplicada sem prévia audiéncia do
infractor, sob pena de nulidade do acto que a aplicou.

6. O prazo de pagamento das multas é de quinze dias,
contados da notificagdo da decisdo, procedendo-se a sua
cobranga coerciva pelos juizos de execugdes fiscais em caso de
nao pagamento voluntdrio, servindo de titulo executivo certidao
do despacho que tiver aplicado a multa.

7. O disposto neste artigo ndo prejudica qualquer outra
responsabilidade, civil ou criminal, que ao caso couber, nem o
pagamento da multa impede a apreensdo prevista no n.° 4.

8. Compete ao director dos Servigos de Satide decidir sobre a
aplicagdo das multas e ordenar a apreensio prevista no n.° 4,
mediante auto de noticia levantado pelos agentes da fiscalizagao
da actividade farmacéutica da Direcgdo dos Servigos de Saide.

9. Das decisdes do director dos Servigos de Saide cabe recurso
para o Governador, a interpor no prazo de quinze dias.

Artigo 22.°

(Destino dos produtos apreendidos)

As especialidades apreendidas em consequéncia da recusa do
registo, com fundamento na alinea ¢) do n.° 1 do artigo 15.°, ou
do cancelamento do registo, com fundamento na alinea a) do n.°
1 do artigo 16.°, serdo destruidas; nos restantes casos de
apreensao, as especialidades consideram-se perdidas a favor do
Territorio.

Artigo 23.°

(Confidencialidade)

A documentagio destinada a instruir o processo de registo
serd entregue, em envelope fechado e lacrado, e a informagao
nela contida € confidencial.

Artigo 24.°

(Lingua utilizada nos documentos)

1. Os documentos juntos ao processo de registo terdo que ser
escritos em lingua portuguesa e, quando originariamente escritos
noutra lingua, terdo de ser acompanhados da tradugio para a
lingua portuguesa.

2. O texto da literatura que acompanha a especialidade
farmacéutica podera ser escrito na lingua do pais de origem da
especialidade, mas tera de conter a versio em portugués e em
chinés.

Artigo 25.°

(Designacies das especialidades)

Os nomes genéricos e as doses das especialidades farmacéuti-
cas, bem como a respectiva composi¢do, deverdo ser apresenta-

dos segundo a sua designagdo em latim, portugués ou inglés e,
sempre que possivel, conforme constam do «International
Non-proprietary Names (INN) for Pharmaceutical Substances»
da Organizagao Mundial de Saidde.

Artigo 26.°

(Impressio do niimero de registo)

A impressdo do nimero de registo da especialidade farmacéu-
tica nas embalagens e rétulos € feita pelo requerente do registo.

Artigo 27.°

(Representacdo local de fabricante ou proprietirio)

1. As especialidades farmacéuticas registadas s6 podem ser
comercializadas no Territério através de firma de importagao,
exportacdo e venda por grosso de produtos farmacéuticos nele
sediada e que seja possuidora do respectivo alvara.

2. Para o efeito previsto no numero anterior, o laboratério
fabricante ou o proprietério da especialidade farmacéutica ou da
marca deverd possuir no Territério uma firma de importagao,
exportagdo e venda por grosso de produtos farmacéuticos que o
represente.

3. A representagio prevista no nimero anterior devera
especificar os produtos por ela abrangidos, salvo se se tratar de
uma representagdo genérica do laboratério fabricante ou do
proprietario da especialidade.

4. A cessagio da representacdo, quer por iniciativa do
representante quer do representado, deve ser dada a conhecer a
Direccdo dos Servigos de Saide de Macau, com 30 dias de
antecedéncia em relacio a data em que produzira os seus efeitos.

Artigo 28.°

(Entrada em vigor)

O presente diploma entra em vigor seis meses apds a sua
publicacio.

Aprovado em 13 de Setembro de 1990.
Publique-se.

O Governador, Carlos Montez Melancia.

Anexo I

Modelo do certificado de registo de especialidades farmacéuti-
cas, a que se refere o n.° 4 do artigo 7.° do Decreto-Lei
n.° 59/90/M, de 19 de Setembro.

Governo de Macau
Direc¢do dos Servicos de Saude

CERTIFICADO DE REGISTO
DE
ESPECIALIDADE FARMACEUTICA

CERTIFICO que a especialidade farmacéutica, abaixo identi-
ficada, se encontra registada no territério de Macau; de acordo
com as seguintes especificagdes:
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(1) Nome comercial MAC PARTE Il
o DOCUMENTACAO TOXICOLOGICA
(2) Composicao E FARMACOLOGICA
(3) F. Farm./dose {4) Apresentagio: HI-A — Toxicidade por administragio dnica.
1II-B — Toxicidade por administragio reiterada.
I1-C — Estudos de reprodugio.
(5) Entidade proprietaria: IH1-D — Potencial mutagéneo.
II-E — Potencial carcinogénio/oncogéneo.
IL-F ~— Farmacodinamia.
(6) Requerenge do ;‘egisto: HI-G — Farmacocinética.
HI-H — Toleraneia local.
HI-Q — Qutras informagdes.
(7) Registo autorizado por PARTE IV
(8) Data do despacho: _/__/___; (9) Boletim Oficial DOCUMENTACAO CLINICA
ne  de S S IV-A — Farmacologia humana.
. . IV-B ~— Documentagao clinica.
(10) Validade do registo: vV-Q — Qutras informagdes.
Data: de de PARTE V
O Director dos Servigos de Satde, INFORMACOES PARTICULARES
(11) Cod. V-A — Apresentacao(des).
(Assinatura e selo branco) V-B — Amostras.
: V-C ~— Autorizagio(oes) de fabrico.
V-D. - Autorizacdo(des) de colocagio no mercado.
Anexe I
PARTE I
E o seguinte o valor das taxas de registo, a que se refere o
) . J DO PROCESS
artigo 9.° do Decreto-Lei n.° 59/90/M, de 19 de Setembro: RESUMO S50
a) Registoinicial ......ooooviviiiniiiiniininns MOP 1 000,00 Parte I-A — Informagées administrativas
b) Por cada forma farmacéutica diferente 1. -~ Denominagio da especialidade farmacéutica.
eadicional ... MOP 300,00 — Forma farmacéutica (incluindo a via de adminis-
. . . tracfio), dosagem e apresentacio.
¢) Revisdo do registo ..........ovvvviieieiiininnn, MOP 750,00 3. — Nome ou firma, objecto e sede social do
d) Por cada forma farmacéutica diferente requerente.
eadicional ... MOP 200,00 4. a — Nome ¢ morada do responsdvel pela colocagio
no mercado da especialidade farmacéutica.
4. b. -— Nome e morada do ou dos fabricantes que
Anexo ITI intervém no processo de fabrico, com indicagio das
diversas etapas.
Modo do processo de registo de especialidades farmacéuticas, 5. — Nome ¢ morada do importador ou do distribui-
a que se refere o n® 2 do artigo 10° do Decreto-Lei dor.
n.® 59/90/M, de 19 de Setembro. 6. — Contetdo de volumes de documentacio forneci-
PARTE I dos para apoio ao pedido de ?utonzagao.
7. — Data e assinatura reconhecida do requerente.
INFORMACOES GERAIS (Resumo do Processo)
I-A — Informagdes administrativas. Parte I-B  — Reswmo das caracteristicas da especialidade far-
I-B — Resumo das caracteristicas do produto, macéutica
PARTE 11 1. — Denominagio da especialidade.
DOCUMENTACAO QUIMICA, 2. — (?Zorrtx.posngao quah?:“-]ate ‘q:annt?tl‘va tem princi-
FARMACEUTICA E BIOLOGICA pios activos, em constituintes do excipiente em cujo
conhecimento sido empregadas as denominagtes
iI-A ~ Composigio. comuns internacionais pela OMS (INN) sempre que
II-B -~ Modo de preparagio. estas existam ou, na sua falta, as usuais ou as
II-C — Controlo de matérias-primas. denominagbes quimicas.
II-D — Controlo de produtos intermédios. 3. — Forma farmacéutica e via de administracio.
I-E — Controlo de produto acabado. 4. — Propriedades farmacoldgicas e, na medida em
Ii-F ~— Estabilidade. que essas informacodes forem dteis para a utilizagdo
I1-Q — Qutras informagGes. terapéutica, elementos de farmacocinética.
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— Informacgobes clinicas:

— Indicagdes terapéuticas.

— Contra-indicagdes.

— Efeitos indesejaveis, frequéncia e gravidade.
— Precaugdes particulares de emprego.

— Utilizacdo em caso de gravidez e de lactagdo.
— Interac¢des medicamentosas e outras.

— Posologia € modo de administragdo para adultos
¢ na medida do necessdario para criangas e ou velhos.
— Sobredose, sintomas, condutas de urgéncia,
antidotos.

— Cuidados especiais.

— Efeitos sobre a condugio de veiculos e o uso de
maquinas.

— Formagoes farmacéuticas.

— Incompatibilidades (maiores).

— Duracao da estabilidade, se necessdrio ap6s
reconstituicdo do produto ou quando o recipiente €
aberto pela primeira vez.

— Precaucgodes, particulares de conservacao.

— Natureza e contetido do recipiente.

— Nome ou razao social e domicilio ou sede social
do titular da autorizagdo de colocagdo no mercado.

PARTE 11

DOCUMENTAGCAO QUIMICA, FARMACEUTICA

E BIOLOGICA

Parte II-A — Composicdo

1. — Composicao da especialidade farmacéutica.
Nome dos  Férmula unitaria Funcoes Referéncias as
compostos e ou em percenta- § normas

gem

Compostos ac-

tivos

Outros

compostos

Parte 1I-B
1.

— Recipiente, breve descri¢do:

Natureza dos recipientes; composi¢do qualitativa;
forma de fecho e de abertura.

Formulagio(oés) utilizada(s) para os ensaios clini-
COS.

— Desenvolvimento galénico:

Explicacdo da escolha da composigdo, dos compos-
tos e do recipiente de apoio e, se necessario, dados
relativos ao desenvolvimento galénico. A sobredo-
sagem no fabrico e a sua justificacio devem ser
indicadas. Os ensaios realizados quando da coloca-
¢do no ponto galénico devem ser descritos com
precisdo. Exemplo: ensaio de dissolugao de formas
sélidas.

— Método de preparagdo

— Férmula de fabrico, incluindo pormenores res-
peitantes ao tamanho do lote.

— Processo de fabrico quando for empregado um
método de fabrico ndo convencional ou quando a

Parte 1II-C

——
_—
N

—_
™

Parte 1I-D

Parte 1I-E
1.

—
N
—_

2.

sua execugdo for determinante para a qualidade do
produto (dados experimentais mostrando que o
processo de fabrico, com utilizagdo de matérias-
-primas da qualidade indicada ¢ do equipamento

especifico, é apropriado e produzird de forma
constante um medicamento da qualidade desejada).

— Controlo das matérias-primas

— Principios activos.
— Especificagdo e controlo de rotina.
— Principios activos descritos numa farmacopeia.
— Principios activos ndo descritos numa farmaco-
peia:
Caracteres;
Ensaios de identificagio;
Ensaios de pureza:
Fisicos;
Quimicos;
Biolégicos/imunolégicos;
Outros ensaios;
Dosagem e ou outra determinagao da actividade.
— Dados cientificos:
— Nomenclatura:
Denominagdo comum internacional (INN);
Denominacdo quimica;
Outra(s) denominacio(oes).
— Descrigao:
Forma fisica;
Forma estrutural, incluindo a conformacao para
as macromoléculas;
Férmula molecular;
Formula molecular relativa;
Poder rotativo.
— Impurezas:
Impurezas potenciais ligadas ao processo de
sintese;
Métodos analiticos, com os seus limites de
detecgao.

— Controlo dos produtos intermédios, em caso de
necessidade

Deve ser feita distingdo entre os controlos em
curso de fabrico e os controlos dos produtos
intermédios.

— Controlo de produto acabado

— Especificagdes do produto e controlo de rotina.
— Métodos de controlo.
— As técnicas de identificagdo e de dosagem do ou
dos principios activos devem ser descritas com
precisao, incluindo os métodos bioldgicos, se forem
adequados, a0 mesmo tempo que 0s outros ensaios:

Ensaios de identificacao;

Dosagem dos principios activos;

Ensaios de pureza;

Ensaios farmacéuticos, por éxemplo dissolucao.
— Identificagdo e dosagem dos excipientes:

Ensaios de identificagido dos corantes autoriza-
dos;

Determinagao dos agentes antimicrobianos ou
dos agentes quimicos de conservagio (com limites).
— Dados cientificos:
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2.1 — Validagdo — precisido e especialidade — dos 3. — Condigdes experimentais, incluindo o regime
métodos e comentarios sobre a escolha dos ensaios e alimentar ¢ o biotério.
das normas. 4, — Resultados.
2. 2. — Analises do lote:

Lotes controlados — data e local de fabrico, data
de controlo, dimensdo dos lotes e sua utilizagio;

Resultados obtidos;

Normas de referéncia — resultados analiticos.

Parte 1I-F — Estabilidade

1. — Ensaios de estabilidade do(s) principio(s) acti-
vos(s):
Lotes controlados;
Metodologia geral dos ensaios:
Condigbes para os ensaios acelerados;
Condigoes para os ensaios normais.

Métodos analiticos:
Técnicas de dosagem e validagdo;
Dosagem dos produtos de degradagao.

Resultados dos ensaios;
Interpretagdo dos ensaios;
Conclusoes.

2. — Ensaios de estabilidade do produto acabado:
Lotes controlados precisando a embalagem;
Métodos de estudo:

Em tempo real;
Estudo em condicoes variadas de conservagio.
Caracteres estudados:
Caracteres fisicos;
Caracteres microbioldgicos;
Caracteres quimicos;
Caracteristicas da embalagem, interac¢io do
recipiente e do fecho com o produto.
Método de avaliagio:
Descrigao dos métodos de ensaio;
Validacdo dos ensaios.
Resultados dos ensaios;
Discussdo interpretacao;
Conclusobes:
Duragédo de validade e condigdes de conserva-
¢ao;
Duracao de validade ap6s reconstitui¢io e ou
primeira abertura;
Ensaios de estabilidade em curso.

Parte 1I-Q — OQutras informagoes

Esta parte € reservada as informagdes nio cober-
tas pelas partes precedentes, por exemplo nos
ensaios analiticos utilizados nos ensaios de desenvol-
vimento ou nos estudos respeitantes ao metabolismo
e a biodisponibilidade, etc.

PARTE III

DOCUMENTACAO TOXICOLOGICA
E FARMACOLOGICA
Para cada ensaio, devem ser fornecidas as seguin-
tes informagodes:

1. — Animais utilizados: raga, origem, sexo, idade,
peso, etc.

2. — Produto utilizado: nimero de lote, qualidade,
etc.

Parte III-A — Toxicidade por administracdo -tinica

Parte I1I-B — Toxicidade por administracdo reiterada

1. — Ensaios de toxicidade subaguda — até trés
meses.
2. — Ensaios de toxicidade crénica — para além dos

trés meses.

Parte III-C — Estudos de reproducdio

1. — Fertilidade e capacidade geral de reprodugio.
2. — Embriotoxidade.
3. — Toxicidade perinatal e pds-natal.

Parte III-D — Potencial mutagéneo
1. — In vitro.
2. — In vivo.

Parte IlI-E — Potencial carcinogéneoloncogéneo.

Parte IlI-F — Farmacodinamia

1. — Actividades ligadas as aplicagbes terapéuticas
preconizadas.

2. — Farmacodinamia geral.

3. — Interacgbes medicamentosas.

Parte 111-G — Farmacocinética

— Farmacocinética apés administracdo tnica.
— Farmacocinética apds administragio repetida.
— Distribui¢do no animal normal ¢ em gestagio.
— Biotransformagao.

— Interac¢des medicamentosas.

e

Parte I1I-H — Tolerdncia local, se for caso disso
Parte I1I-Q — OQutras informacées

Esta parte ¢ destinada a informagées ndo cobertas
pélas secgOes precedentes.

PARTE IV
DOCUMENTACAO CLINICA

Parte IV-A — Farmacologia humana

1. — Farmacodinamia.
Cada estudo comportard os elementos seguintes:

1. 1. — Um resumo.
L2 — A descricdo pormenorizada do ensaio.
1. 3. — Os resultados, ou o protocolo, incluindo:

As caracteristicas da populagio estudada;

Os resultados em termos de eficécia;

Os resultados clinicos e bioldgicos respeitantes a
seguranga do produto — ¢é 1til a apresentacdo de
quadros com os resultados;

A anidlise dos resultados.
1. 4. — Conclusao.
1. 5. —— Uma bibliografia, se for caso disso.

Quadros recapitulando os estudos feitos, se-
gundo uma ordem légica, podem tornar-se neces-
sdrios.

2. — Farmacocinética.
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Os resultados das pesquisas devem ser apresen-
tados relativamente as populagdes estudadas:
Voluntdrios sios;
Pacientes;
Grupos particulares de pacientes/condigdes
patolégicas especiais:
pessoas idosas, insuficientes hepdticos ou

renais, etc.
Cada estudo devera conter os seguintes ele-

mentos:

2. 1. — Um resumo.

2. 2. — A descricdo pormenorizada do ensaio, ou o
protocolo.

2. 3. — Os resultados.

2. 4. — As conclusées.

2. 5. — Uma bibliografia, se for caso disso.

Quadros recapitulando os estudos feitos, segundo
uma ordem légica, podem ser necessdrios.

Parte IV-B — Documentagdo clinica

A documentagio clinica deve compreender uma
descrigiio de todos os estudos efectuados, incluindo
os estudos inacabados.

1. — Ensaios clinicos.
Cada estudo comportard os seguintes elementos:
1.1 — Um resumo.

— Uma descri¢dio pormenorizada dos principais
elementos do ensaio, ou do protocolo, e dos
métodos de andlise ou o préprio protocolo.

1. 3. — O relatério final, ou intermédio, compreen-
dendo:
As caracteristicas da populagio estudada;
Os resultados em termos de eficiéncia:

—_
W

3.2

Seguimento clinico e bioldgico;

Principais critérios de eficacia;

Outros critérios.

Resultados clinicos e bioldgicos respeitantes a
seguranca do produto;

Avaliacdo estatistica dos resultados;

Dados individuais sobre os pacientes:

Dados tabelados sobre os pacientes, incluindo
os resultados do acompanhamento clinico e dos
laboratérios, apresentados de maneira a poderem
ser postos em relagdo com os pacientes individuais.
— Discussdo eventual.

— Conclusao.

— Experiéncia ap6s colocacio no mercado, se
disponivel.

— Farmacovigilincia e relatérios sobre os efeitos
indesejaveis.

— Namero de pacientes.

— Experiéncia publicada e ndo publicada, além do
n’ 1.

— Informacoes sobre os ensaios em curso e sobre os
ensaios interrompidos, explicando as razdes da
interrup¢do do ensaio.

— Qualquer outra informacao.

Parte IV-Q — Outras informagoes

PARTE V
INFORMACOES PARTICULARES

Parte V-A — Apresentacdo

N

— Acondicionamento.
— Etiqueta.
— Literatura.





