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escrito POP/MAN/134,revisão 08 foi alterado, de forma a contemplar na planilha o esquema de troca de id

 

     
os tipos

de filtros utilizados nas diferentes linhas. Os pré filtros plissados correspondentesao 1º estágio de filtração instalados nas

áreas de sólidos, semissólidose líquidos são trocados mensalmente.Os filtros absolutos correspondentesao 2º estágio

de filtração instalados nas áreas de sólidos, semissólidose líquidos são trocados anualmente mediante verifica

diferencial de pressão.

ção do

No decorrer da inspeçãoforam verificadosos registros das trocas de filtros que comprovamque o referido prócedimento

está sendo cumprido.

7-3 Temperatura e Umidade Relativa

O procedimentoescrito POP/GER/128,revisão 26 — “Monitoramentode Temperatura e Umidade Relativa do Ar”, de

09/02/2018, estabelece as especificaçõesde temperatura e umidade das áreas produtivase de armazenamento e define

os limites de alerta e de ação.

O procedimentoestabelece,entre outros pontos, que devem ser registrados os monitoramentosde temperatura e

- umidade diariamente, inclusive aos domingos e feriados caso haja produção no setor. Cada setor deve enviaf os

registrosde monitoramentomensalmentepara a Garantia de Qualidade, que são avaliados e arquivadospelo período de

5 anos. Mensalmente,é realizada análise de tendência das medições realizadas nos termohigrômetrosdo aljnoxarifado

de recebimento,almoxarifadode expedição e das áreas produtivas.

Há instrução de uso dos termohigrômetrose instruções para preenchimentoda planilha de registro de monitgramentode

temperaturae umidade. Considerandoa não conformidade apontada na inspeção anterior, referente à verifi jação

somente dos parâmetrosdo momento de temperatura e umidade relativa, o referido procedimentofoi alterad

contemplar também os registrosdas máximase mínimas.   
No decorrer da inspeçãoforam analisadas as “Planilhas de Monitoramentode Umidade e Temperatura”, referentesaos

meses de Dezembro de 2017 a Fevereirode 2018 do Almoxarifado de Recebimentoe Almoxarifadode Expedição.

Observado que há leitura de Umidade Relativa e Temperatura do momento no início do dia (7:00 às 12:00h), no meio

do dia (12:00hs às 17:00hs) e no final do dia (17:00hs 01:30hs), onde faz-se tambéma leitura de Temperatura e

Umidade Relativa mínima e máxima. Conformeverificado nas planilhas as Temperaturase UmidadesRelativas

permaneceramdentro dos requisitos pré-estabelecidos.

. São estabelecidasas seguintesfaixas de temperaturas e de umidades relativa:

- T=15ºC a 30ºC - embalagem secundária,semissólidos, revestimento,almoxarifado e expedição);

- T= 15ºC a 25ºC - embalagemprimária, sólidos, líquidos, injetáveis, pesagem, (AC e salas), amostragem,saia

ambiente controlado.

- UR= 35% a 75%, - embalagemsecundária,embalagem primária, revestimento,pesag

corredores e AC.

- UR= 35% a 50% - sólidos, salas de pesagem, salas de amostragem.

- UR= 35% a 55% - injetáveis.

- UR= 35% a 80% - almoxarifado,expedição e sala de ambientes controlados.

Não se aplica a UR — líquidos, semissólidos, revestimento (preparação).

7-4 MonitoramentoAmbiental

O procedimentoescrito POP/LAB/045,revisão 16- “Monitoramento Microbiológicodas Áreas Produtivase

de Microbiologia”,de 19/02/2018, estabelece as diretrizes para realizaçã

produtivas e do laboratório microbiológico,bem como o monitorame

vivos e partículas não viáveis presentes no ambiente e garantir a efetividade do sistema de sanitizaçãoe dê77
dos locais. e- ap
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O procedimentoescrito define a realização do monitoramentodas partículasviáveis e não viáveis das áreasjem

funcionamento ou ao final da operação, com amostragem de paredes, piso, vestimenta (braçoltórax), equipamentose

luvas. O monitoramentode partículas não viáveis é feito com as áreas em repouso com frequência semestr |, durante a

certificação da área.

O procedimentoprevê a avaliação mensal dos resultados do monitoramento para determinaçãode tendências dos níveis

de contaminação,sendo emitido um relatório.

O monitoramentode partículasviáveis pode ser realizado pela técnica de sedimentação (exposiçãode placas) ou pela

técnica de impactação (amostradorde ar).

A frequência do monitoramentoem cada área, os pontos de amostragem e os critérios de aceitação, com seus

respectivos limites de alerta de ação, são descritos em tabela anexa ao procedimento. Considerandoa não|conformidade

apontada na inspeção anterior de que não havia definição dos locais de exposição de placas, o referido procedimentofoi

alterado e complementadode forma que os pontos previstos em cada área estão definidos nas plantas dos setores,

anexas ao procedimento.

- Estudosdas cepas “in house”:
Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, referente a não identificação de cepas *

isoladas através do monitoramentoambiental, foi emitido o Protocolo de Estudo para Identificaçãodas Cepas
m 13/11/2017, com|o objetivo de

n house”

PEIC.001.17— Isolamentode microrganismospela técnica de semeadura", aprovado e

se isolar e identificar as cepas mais frequentes no monitoramentoambiental da área produtiva, para sere utilizadas nos 
testes de promoção de crescimento, estudos de validações e para conhecimento da microbiota presente na área

produtiva.
O documento definiu a realização da identificaçãodos microrganismossemestralmente p

cumentadosatravés de um relatório

ara verificação da hipótese de

alteração das cepas mais frequentes no monitoramentoambiental, com resultados do

emitido ao final de cada estudo.

Ressalta-seque a identificaçãodos microrganismos negativos e positivos é feita ci

utilizando o “kit” adequado de acordo com o gram de capa cultura.

“Relatório de estudo para identificaçãodas cepas” REIG.001.17,

onforme metodologia 10148

“Identificaçãode microrganismopor BBL Crystal”

O estudo foi realizado e documentadoatravés do

aprovado em 06/12/2017.
Foram utilizados 04 monitoramentosambientais em dias alternados (dias 14/1 4/2017, 16/11/2017, 21/11/2017 e

23/11/2017)de toda área produtiva (setores de sólidos, líquidos e semissólidos), utilizando placas de seclimentação

(parede, porta, piso, tórax, braço, luva e fluxo) e hastes flext'eis.
(exposição por 04 horas), placas de contato

s e foram selecionadosos microrganismosmais
Após o período de incubação das placas, as colônias foram identificada
constantes, sendo concluído que o gênero Micrococcus é o mais comum. A Micrococcus luteus foi consideradaa cepa

mais frequente na área produtiva, sendo preconizadasua manutençãojunto ao estoque de cepas padrão.

8. AMOSTRAGEM,ARMAZENAMENTOE TRANSPORTE DE MATERIAIS/PRODUTOS

8-1 Amostragem
A amostragem de matérias-primasé realizada em área dedicada, ane

banco de aço inoxidável utilizado como barreira e

xa ao almoxarifado, que conta com sala de

amostragem,antecâmara para entrada/salda do funcionário com

antecâmara para entrada/saídadematéria-prima.
A sala de amostragemconta com balança com capacidade para 2 kg, instalada sob equipamentode fluxo laminar.

o positiva em
A sala de amostragem possui pressão positiva em relação às antecâmaras, que por sua vez têm press

, “e LR . /
3, revisão 18 - “Amostragem, Análise e Liberaçãogs Matéria

, a,
relação à área extema.

O procedimentooperacional padrão escrito POP/LAB/00   
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Prima”, de 02/03/2018,estabelece os EPIs a serem utilizados pelo responsável pela amostrageme estabelec

ser amostrada, realizar a limpeza externa dos volumes e encaminhá-lospara sala de amostragem,com abert

mesmos sob o fluxo laminar.

O POP define ainda o preenchimentodo "Check List de Amostragem” — Anexo |, onde constam: nome da ma

número de lote Ativus, número de lote fonecedor/fabricante,nome do fornecedor e do fabricante, tipo de mat

ou excipiente),além da verificação se a sala está identificada para amostragem,entre outros. O POP preconi

amostras devem ser acondicionadasem recipiente estéril quando for destinada à análise microbiológicae em

 
2 que antes

antidade a

“sra dos

éria-prima,

erial (ativo

 
recipientes

limpos quando destinados à análise físico-

química. Cada volume amostrado deve ser identificado com etiqueta de amostragemindicando a data da amóstrageme

assinaturade quem amostrou.

No decorrer da inspeção foi constatadoque o procedimentode amostragem estava disponível no setor.
 

. Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, de que não estava previsto em procedimentoa

utilização de amostradoresde profundidade, foi emitido o procedimento escrito POP/LAB/303,revisão 00 - “Iristruçõesde

Uso, Limpeza e Assepsia do Amostradorde Matérias-Primas,de 20/02/2018, que prevê a utilizaçãodos raias de

profundidadena amostragemde matérias-primase define critérios para limpeza e assepsia adequadados mesmos após

o uso.

O procedimentoestabelece a utilização de amostradoresde profundidade sempre que houver a necessidade de
=
Reamostragemde matéria-primasólida acondicionadaem recipiente que requeira amostragemem profundidad

compatível como tipo de utensílio. Define também que deve ser utilizado um amostrador de profundidadepara cada lote

de matéria-prima.

Considerandoa não conformidadeapontada no relatório anterior referente a não realização do teste de ident

todos os volumes de matérias-primas,foi emitido o Formulário de Desvio nº 299DI/17-A em 07/11/2018e ap

ificação em

bs

investigaçãoda ocorrência foram tomadas as seguintes providências:

- todas as matérias-primasforam revisadase as que não tinham sido submetidas à amostragemem 100% dos volumes

tiveram o “status” alterado para quarentena;

- foram realizados testes de identificaçãoem 100% dos volumes conforme especificaçãoe metodologia;

- o procedimentoescrito POP/LAB/003-“Amostragem,Análise e Liberaçãode Matéria-Prima”foi revisto ealt
passou a contemplara técnica do Raman portátil, com referência à lista de matérias-primas,quantidade a se

erado e

r amostrada

e tipo de teste utilizado para identificaçãode 100% dos volumes,

- os operadoresenvolvidos foram treinados no POP/LAB/003“Amostragem,Análise e Liberaçãode Matéria-Prima”,após

 a revisão;

- foi disponibilizada no local a lista impressa com a quantidade a ser amostradaeo tipo de análise a ser reali

- o procedimentoescrito POP/LAB/111 “Operação do EspectrofotômetroRaman Truscan GP” foi revisado e kasrado de

izada;

forma a contemplar a referência ao procedimentode amostragem;

- os operadoresenvolvidos foram treinados no POP/LAB/111 “Operação do EspectrofotômetroRaman Trusçan GP”,

após a revisão.

Todas as ações propostasforam adequadamenteimplantadas, conforme verificado no decorrer da inspeção,

constatadoque estão sendo tomadas todas as medidas adequadas para assegurar a identidadede conteúcio de cada

sendo

recipientede matéria-prima. ,

O procedimentooperacionalpadrão escrito POP/LAB/111, revisão 01 — “Operação do EspectrofotômetroRâman Trusca

GP”, de 12/01/2018, estabelecediretrizes para operação, manuseio e conservação do EspectrofotômetroRamán2 VU
Wo
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Truscan GP.

Anexo ao procedimentoencontra-sea lista das matérias-primasque são submetidas à identificaçãoatravés

EspectrofotômetroRaman Truscan GP: Ácido Cítrico, Águcar refinado, Álcool etílico 99,5%, Aspartato de A

Sorbitol 70% liquido e Sucralose.

8-2 Recebimento

A área para recebimentode insumos farmacêuticos/matérias-primase materiais de embalagemconta com

50 kg e 500 kg, para conferência de peso dos materiais recebidos.

almoxarifado.O POP define que a portaria comunica a chegada da carga ao almoxarifadoque autoriza a e

veículo posicionadona doca de recebimentoé inspecionado pelo responsável pelo almoxarifado com auxil

list de Recebimento"— Anexo 4, onde são informados: data, nome da transportadora, CNPJ, número da no

e RG do motorista. São verificadas as condições do veículo (fechado, limpo, material diferenciado em seu

situações das embalagem/materiais(integras, identificações,pedido de compra X nota fiscal, peso/volume

recebidos,entre outros e também há vistos e data de quem realizou a inspeção e de quem conferiu. O pro

aborda as ações a serem adotadas caso haja divergências ou intercorrênciascom relação ao veículo e ao

recebidos.

 

do

rginina,

cerina bi-

lidona,

três docas

jacidades de

riais no

teriais no

htrada. O

o do "Check

ta fiscal, nome

nterior),

 O "Check list de Recebimento"preenchido é enviado à Garantia da Qualid

O responsável pelo Almoxarifado realiza a conferência da nota fiscal com O

nota fiscal no sistema SAP, emitindo etiqueta de identificação para

do lote e validade do material (segundo o procedimento). Na

identificaçãodos produtos recebidos.

Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, referente à etiqueta de identificaçãod

emitida no recebimento,que era dispare da preconizada no

padronizaçãoda etiqueta e atualmente o procedimento está sendo devidamente cumprido.

Após o recebimento,os produtos são armazenados em área delimitada por faixa adesiva de cor amarela

como “Quarentena”,aguardando a realização da amostragem pelo Controle de Qualidade.

8-3 Armazenamento

As atividades relacionadasao armazenamentoestão d

POP/EXP/040,revisão 19 — “Armazenamento,Manuseio e Expedição de Materiais e Produtos”, de 21/02

Há dois almoxarifados,sendo um contíguo à áre
odutos intermediários e outro destinado ao armazenamen

escritas no procedimentooperacional padrão escr;

a de recebimento e de amostragem,destinado ao armaz

matérias-primas,materiais de embalageme pr O

terminados e expedição.

O controle de estoque, controle de “status” (se e

e de utilizaçãode matérias-primas,materiais de embalagem e produtos terminados são realizados pelo

a SAP bloqueia os materiais ou produtos em quarentena ou re

stão aprovados, reprovados ou em quarentena), controle

informatizadodenominado SAP, O sistem
dição somente os itens aprovados e liberados pelo Controle de

“status quarentena” dos n
disponibilizandopara utilização ou expe
Somente o Controle de Qualidade tem acesso ao sistema para a alteração do a

produtos terminados.
<A 

de produtos

teriais e
h

g
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Além disso, os materiais e produtos são identificadoscom relação ao "status" por meio de etiquetas coloridas, sendo que

os materiaise produtos em quarentena identificadoscom etiquetas amarelas, os aprovados com etiquetasverdes e os

reprovadoscom etiquetasvermelhas. Os almoxarifadosdispõem de áreas especificase identificadaspara

armazenamentodos materiaise produtos nos diferentes "status".

Considerandoa não conformidadeapontada no relatório anterior, referente aos locais de armazenamentode materiais e

produtos reprovadosque não eram restritas e isoladas fisicamente, foi providenciadaárea restrita, identificadae

adequada para o armazenamentode matérias-primas,materiais de embalageme produtos terminados reprovados. O

procedimentoescrito POP/EXP/040foi revisto de forma a contemplar o armazenamentodos materiais e produtos

reprovadosde forma adequada.

O sistema SAP define qual lote da matéria-primadeverá ser utilizada ou qual lote de produto terminado deverá ser

expedido,de acordo com a data de validade.

O controle de localizaçãodos materiais e produtos é feito através de planilhas, onde constamas seguintes informações: 
nome do material, número de lote, rua, coluna altura, volumes, validade e código.

No decorrer da inspeção foi verificado que os almoxarifados encontravam-seem boas condições de organização,

limpeza e manutenção.

Existem equipamentosde segurança e de combate a incêndios instalados estrategicamente, identificadose com livre

acesso.

Os procedimentosoperacionaisdos almoxarifadosencontravam-sedisponíveis e de fácil acesso nas áreas.

8-3-1 Armazenamentode Matérias-Primase Materiais de Embalagem

O almoxarifadoocupa área de 1.409,27m:, onde estão distribuídos 1.470 posições/palletspara armazenamentode

matérias-primas,materiais de embalageme materiais diversos do escritório e da manutenção.O endereçamentodos

portas pallets é definido por 7 dígitos numéricos:AA-BBB-CC onde A= número da rua, B número do box e Q número do

nível.

O armazenamentode matérias-primase materiais de embalagem ocorre em paletes dispostos nos porta paletes

metálicos,sendo os materiais identificadosconforme o procedimento POP/GER/226,revisão 06 — “Uso de Etiquetasde

Limpeza e Identificaçõesde Processo, Equipamentose Materiais”, de 23/02/2018.

A área de armazenamentode matérias-primase materiais de embalagemem quarentenaé contíguaà áreajde

recebimentoe próxima ao setor de amostragem.

A quarentenafísica dos materiais/insumosé feita em espaço delimitado no piso e em 40 posições de porta paletes,

ambos contornadospor fita amarela e identificadoscomo “Quarentena”.As embalagensdos insumostambém recebem a

identificaçãoda situação de quarentenaatravés de etiqueta pertinente de coloração amarela. Os insumos permanecem
-nestas posições até a aprovação/reprovaçãoe identificação de seu "status" final pelo Controlede Qualidade.

No mesmo almoxarifadoonde são armazenadosos insumos em quarentena, há o armazenamentode nsumos e

materiais aprovados, que recebem etiquetasverdes indicando tal situação.

No decorrer da inspeção foi verificado que todas as matérias-primasestavam devidamente identificadasquanto ao

“status”, em conformidadecom o procedimentoescrito POP/GER/226, revisão 06.

Com o intuito de verificar o recebimento,armazenamentode matérias-primase produtos acabados, além da área de

amostragem foi realizado tour no almoxarifado.Durante esse tour, foi verificado que no lote da capsula gelatinosa dura

7152538 - 24872, constava etiqueta indicando que o mesmo estava em quarentena no almoxarifadoe ao verificar no

sistema SAP o mesmo constava como aprovado. Foi informado que o lote tinha acabado de ser aprovado € que há um

trâmite de troca manual da etiqueta o qual ainda não tinha sido realizado. Esse lote foi utilizado no planejamentode )

produção dessa semana. Foi alterada a etiqueta para aprovado. Foi apresentado o laudo de análise referer e a/esse lot
f /

ad a né 
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de cápsula gelatinosa dura n. O verde c/verde (Capsugel), onde foi verificado que a amostra foi recebidaem

    8/02/18

(data em que foi realizada a amostragem),análises realizadas em 03/03/2018. Conferido pelo responsávelda área e

liberado pelo Controle em 05/03/2018.Aprovado pelo Controle de Qualidade no dia 05/03/18 às 07h43, por

etiqueta ainda não tinha sido trocada.

8-3-1-1 Monitoramentode Temperatura e Umidade Relativa do Almoxarifado

Considerandoas não conformidadesapontadas na inspeção anterior, referente ao monitoramentode tempe

qualificaçãotérmica do almoxarifado,evidenciada através dos seguintes documentos:

- PQD-005-ALM,versão 03 — “Protocolo de Qualificação de Desempenho— Área de Almoxarifadode Receb

»Ssa razão a

ratura e

studo de

imento —

 
Verão”, de 18/12/2017, emitido com o objetivo de realizar a qualificação térmica do almoxarifado de matéri

ções gerais,

bem como os critérios de aceitação. Define ainda como proceder em caso de desvios e estabelece diretrizes para

emissão do relatório de qualificaçãode desempenho e requalificação.

O estudo de monitoramentode temperatura e umidade foi realizado no verão em 7 dias ininterruptos.Houvi

temperatura e umidadea cada 5 minutos, utilizando 35 sensores distribuídos no interior do almoxarifado. F

registradas a temperaturae a umidade relativa mínima, máxima e média a cada minutoe foi verificada adi
áficos de temtemperatura entre o ponto mais frio e o ponto mais quente de cada minuto, com emissão de gr

umidade (todos os sensores)X tempo.

Como critérios de aceitação foi estabelecido que todos os sensores deveriam perm

30ºC e umidade relativa entre 35%UR a 80% durante todo o estudo. Foram informadosos instrumentoutil

nal do teste, responsáveis

anecer com temperatura
Z

identificação, nº dos certificados e datas de calibração, comentários, resultado fi

finalização e pela revisão dos documentos.

Conformeverificado, o Protocolo de Qualificação de Desempenho está preenci ehido de acordo com o estab

presença dos certificadosde calibração dos termohigrômetros digitais ut

período de 09/01/18 a 16/01/18.

A faixa de trabalho foi temperatura de 1

temperatura mínima de 19,4ºC no instrumento/sensorQL-LOG-01

instrumento/sensorQL-LOG-025,com temperatura média 25,0ºC, Foi verificada umidade relativa mínima

LOG-022 e umidade relativa máxima de 76,9% no instrumento/sensorQL-LOG-00

5ºC a 30ºC e umidade relativa de 35% a 80%, sendo verificado ne

3, e temperatura máxima de 29,3ºC no

instrumento/sensorQL- 4,

umidade relativa média de 63,3%. Foram informados também o ponto mais frio e mais úmido e o ponto m

do com os procedimentosdo protocolo emenos quente. Conformeverificado, o estudo foi realizado de acor

resultadosobtidos o resultado final foi Aprovado.

- RQD-005-ALM,versão 03 — Relatório de Qualificação de De   sempenho — Almoxarifado de Recebimento

30/01/2018.A qualificação do Almoxarifado de Recebim

PQD-005-ALM,versão 03 - Protocolo de Qualificação de Desempenho — Área de Almoxarifado de Recebim

de 18/12/2017. Foi concluído que durante a qualificaçã

e documentadoque o mesmo desempenhade acordo c

o de desempenho do Almoxarifado de Recebimento

om as especificações da Ativus. Como foram ate

critérios de aceitação, o Almoxarifado de Recebime

na estação Verão.

- PQD-005-ALM,versão 03 —

com o objetivo de realizar a qualificação té
sitos para a execução dos testes e instruções gerais, bem como

“Protocolo de Qualificação de Desempenho - Almoxarifado Inverno”, de 27/07

rmica do almoxarifado de matérias-primase materiais de embala

inverno. O protocolo aborda os pré-requi

 >
ui.

peratura e

entre 15ºC a

ados,

lecido, há

com

mediante os

ento — Verão,

foi verificado

dos todos os

     
/2017, emiti

gem no

s de
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aceitação. Define ainda como proceder em caso de desvios e estabelecediretrizes para emissão do relatória de

qualificaçãode desempenho e requalificação.

A qualificação foi realizada no período de 02/08/17 a 03/08/17, com faixa de trabalho de temperatura especificadade

15ºC a 30ºC e umidade relativa de 35% a 80%.

máxima foi de 28,9ºC no instrumento/sensorQL-LOG-035, tendo temperatura média 20,3ºC. A umidade rela

foi de 55,1% nos instrumentos/sensoresQL-LOG-012/21/30e umidade relativa máxima foi de 68,6% nos

instrumentos/sensoresQL-LOG-009/018/027,tendo umidade relativa média de 64,5%. Foram informadoso

frio, o ponto mais quente e o ponto mais úmido e menos úmido. Conformeverificado os estudos foram realiz

acordo com os procedimentosdo protocolo e mediante os resultados obtidos o resultado final foi Aprovado.

- RQD-005-ALM,versão 03 — “Relatório de Qualificação de Desempenho— Almoxarifado— Inverno”, de 25/0

qualificaçãodo Almoxarifadode Recebimentofoi realizada conforme metodologiaaprovada no protocolo PQ

* versão 03 - Protocolo de Qualificaçãode Desempenho— Área de Almoxarifado de Recebimento— Inverno, d

18/12/2017. Foi concluído que durante a qualificaçãode desempenhodo Almoxarifadode Recebimentofoi v

documentadoque o mesmo desempenha de acordo com as especificações da Ativus. Como foram atendid

ratura

tiva mínima

bonto mais

ados de

9/2017. A

D-005-ALM,

e

erificado e

 s todos os

critérios de aceitação, o Almoxarifadode Recebimentoencontra-se Qualificado e Aprovado quanto ao desempenhona

estação Inverno.

Nos dois estudos há presençade CDs, onde estão registrados os valores de TºC e URY% obtidos nos 35 serisores nos

dois períodos de estudo, isto é, verão e inverno.

Após a realizaçãoda qualificaçãotérmica do almoxarifado de matérias-primas e materiais de embalagem, foram

posicionamentodos sensores nos pontos mais críticos, foi iniciado O monitoramento,com registrosdas tem

máximas, mínimas e do momento.

Verificadoo documento PAT-006-ALM,versão 05 — “Protocolo de Análise de Tendência— Almoxarifado”,de

que foi emitido para documentara análise de tendência da temperatura e umidade relativa do almoxarifado

monitoramentono período de Setembro/2017a Fevereiro/2018.No documento estão relacionadasas espe

T e UR, descrição do sistema, estratégia para análise de tendência, localizaçãodo sensores (5), monitoram

Te UR dos meses de setembro e outubro/2017,com respectivo gráfico. Foram verificados os resultadosde

e umidade relativa do Almoxarifadono período avaliado, descritos no documento RAT-006-ALM,versão 05

de Análise de Tendência— Almoxarifado de Rec

encontravam-sedentro das especificaçõesrequeridas.

Em complementaçãoao PAT-006-ALM,versão 05 — “Protocolo de Análise de Tendência— Almoxarifado”,d

foi elaborado o documentoAnexo 2 — POP-GAR-256— Adendo de Protocolo de QualificaçãoADE-001-PAT

revisão 06 - Adendo do Protocolode Análise de Tendência — Almoxarifado de Recebimento,de 27/11/2017

estabeleceua necessidadede realização da análise de tendência da temperatura e umidadeda área de Al

metros de temperatura 15ºC a 30ºC e umidade relativa de 35% a 80%.Recebimento,considerandoos parã

dos termohigrômetrosforam posicionadosna parte superior das longarinas,sendo os pontos definidos com

análise dos resultadosobtidos na QualificaçãoPeriódica dos Almoxarifados,considerandoos locais de ma

temperatura. Os dados analisados estão compreendidosentre 01 de dezembro de 2017 a 28 de fevereiro «

o encerramento/conclusãodeste documento, faltando ser analisado o mês de fev
o

presente data não houve e

item 8.4 do ADE-001-PAT-006-ALMestabelece que após a conclusão da tabulação dos dados, um relatóri

de tendência será elaboradotrimestralmentepela equipe de qualificação e encaminhadopara aprovação fin

Ed 

28/08/2017,

referente ao

temperatura

“Relatório

que

    
  

reiro/2018. O

de análise

al.
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Mensalmente,consta em cada gráfico gerado a conclusão, com análise se os resultadosencontradosse mantiveram

dentro dos critérios de aceitação, para tomada de possíveis ações. Conforme verificado nos Gráficos de Análise de

Tendências, nos meses de dezembro e janeiro os resultados encontram-se dentro das especificações.

8-3-2 Armazenamentode Materiais Impressos:

Os materiais de embalagemimpressos são armazenados em área restrita denominada "Bulário", conforme

no procedimentoescrito POP/GER/225,revisão 02 — “Acesso de Pessoas às Áreas Restritas”de 15/01/2018. O

à Autorização

Heterminado

procedimentoestabelece que somente tem acesso à área as pessoas autorizadas relacionadas na “Lista dé

de Acesso”.
O armazenamentodos materiais impressosocorre em paletes e os materiais são identificadosconforme o anexo 5 do

procedimentoPOP/GER/226,revisão 06 — “Uso de Etiquetas de Limpeza e Identificaçõesde Processo, Eqtipamentos e

Materiais”, de 23/02/2018.

O acesso à área é restrito e a o transporte dos materiais impressos para a produção ocorre em re
 

cipientes/gaiolas

lacradas, o mesmo ocorrendo com o materiais impressos devolvidos da área produtiva para o almoxarifado,em caso de

sobras.

Ressalta-seque o "Bulário" também é utilizado para armazenamento de produtos que requerem condições específicas

de temperatura e umidade relativa.

8-3-3 Armazenamentoem Ambiente Controlado - "Bulário"

As matérias-primase materiais que requerem condições específicas de temperatura e umidade relativ
minada "Bulário",

a, incluindo as

cápsulas gelatinosas duras, juntamente com os materiais impressos, são armazenados na área deno

que possui temperatura especificadade 15 a 25ºC e umidade relativa de 35 a 65% UR.

Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, referente à especificaçãode umidade relativa (35 a

80%) que não era condizente com O preconizadopara armazenamento de cápsulas (35 a 65%), as instalaçõesforam

adequadas para atendimento à especificação de 35 a 65%. Além disso, as cápsulas armazenadas no local em condição

de umidade relativadiversa do preconizadoforam segregadas e posteriormenteencaminhadas para incineração,

conforme documentosverificados.

A área conta com equipamentode ar condicionado e desumidificador.
Atualmente, há 02 termohigrômetrospara monitoramento de temperatura e umidade relativa, com registrás das máximas,

mínimas e do momento03 vezes ao dia.

No decorrer da inspeção foram analisados os registros da planilha de monitoramento,sendo constatado que a

temperatura e a umidaderelativa permanecemdentro das faixas estabelecidas.
*C e a umidade relativa era de 56%.No momento da inspeção a temperatura era de 22,1

e 5a 15ºC, onde são armazenadasvitaminas.
Anexa ao "Bulário" há uma câmara fria, com temperatura especificada d

As salas e a câmara possuem locais identificadas para armazenamento de matérias-primas/materiaisem diferentes

“status”, havendo locais específicos para quarentena e reprovadas.
Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, referente à ausência de termohigrômstro para

monitoramentode temperatura da câmara fria, posicionado no ponto mais crítico da câmara, com verificação periódica

das temperaturas máximas, mínimas e do momento, o procedimento escrito POP GER/128, revisão 10 - “Monitoramento

ura e Umidade Relativa do Ar” foi revisto, de forma a incluir a sistemática de execução das leituras máximas,
de Temperat

mento. Foi providenciadotermohigrômetro para monitoramento da temperatura e umidade relativa, que

o mais crítico da câmara fria, estabelecido através da QualificaçãoTé
mínimas e do mo

rmica executada em 08/20
foi instalado no pont

Além disso, os funcionários envolvidos foram devidamente treinados.
No decorrer da inspeção foi constatadoatravés dos registros que O monitoramentoda câmara fria está £Ai feito

SE idua   
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adequadamentee os parâmetrosde temperatura e umidade relativa encontram-sedentro das especificações.

8-3-3-1 Armazenamentode Matérias-Primasem Container Refrigerado

No decorrer da inspeção foi constatadoque, além da câmara fria para armazenamentodas
vitaminas, a empresa

também mantinha um container refrigerado instalado no pátio externo da empresa, destinado ao armazenamentode

Vitamina D.

EMBORAO CONTAINERREFRIGERADOESTIVESSEQUALIFICADOQUANTO À INSTALAÇÃO,OPERA ÃO E

DESEMPENHO,FORAM EVIDENCIADASFRAGILIDADESNO PROCESSO DE QUALIFICAÇÃO,jsA
NO TOCANTE À QUALIFICAÇÃODE OPERAÇÃO.ALÉM DISSO, O LOCAL EM QUE O €ONTAINERESTAVA

INSTALADONÃO OFERECIA SEGURANÇAAO SEU ADEQUADO FUNCIONAMENTO,UMA VEZ QUE O BOTÃO DE

LIGA/DESLIGAFICAVATOTALMENTEEXPOSTO E A LIGAÇÃO ELÉTRICA DO EQUIPAMENTOCOM UMA

ALÉM DISSO, O RECEBIMENTOE A EXPEDIÇÃO DAS MATÉRIAS-PRIMASSE DAVA EM LOCALTOTALMENTE

— ABERTO, QUE NÃO FORNECIAAS CONDIÇÕESADEQUADAS PRECONIZADASPARA

INSUMOS.

PRESERVAÇÃODOS

ASSIM SENDO, FOI VERIFICADOQUE A ÁREA DE ARMAZENAMENTONÃO ERA PROJETADAE ADAPTADA PARA

ASSEGURARAS CONDIÇÕES IDEAIS DE ESTOCAGEM,DESCUMPRINDOO ARTIGO 117 DA RESOLUÇÃORDC

Nº 17/2010.

CATEGORIZAÇÃO:NÃO CONFORMIDADEMENOR.

Considerandoesta não conformidadedetectada, a empresa apresentou imediatamenteum

executadono decorrer da inspeção e consistiu em:

plano de ação, que já foi

- Abertura de um formulário de Desvio nº 051/18-A, referente à utilização de container externo para armazenamentoe

com determinaçãoda causa raiz do desvio (medição, mão de obra e método), grau de critic

pela investigaçãoe pelo acompanhamentoda investigação,data do término da investi

executadaspara adequaçãodo desvio.

desativação do containere retirada imediata dos materiais armazenados no local (Vitamina

foram devolvidos e 28 foram integradosao estoque na câmara fria. Foi definido como ação

detalhada

D), com transfefência de

umes, 59

corretiva a adequaçãodo

nível de estoque de Vitamina D de acordo coma disponibilidadedo almoxarifado interno nas condições de 3 a 15ºC,

sendo a capacidademáxima de 800 kg (40 volumes de 20 kg) e 4 volumes

produtiva. Além disso, foi definido, em parceria com O fornecedor DSM, que as novas entregas serão programadas,

conformeespaço interno disponível na câmara fria, na sistemática de “produção puxada” (')

Foi apresentadaa Nota Fiscal de Devoluçãonº 000012296 — série 008, de

1.180.0000 kg de Vitamina D —lote 24354 ao fornecedor DSM.

Ressalta-seque o container foi retirado do local durante a inspeção e todas as açõe

com sucesso.
Através dos documentosavaliados foi constatadoque a não conformidade foi sanada.

B-3-4 Armazenamentode Produtos Terminados

Os produtosterminados oriundos da produção são encaminhados ao

armazenadossobre paletes de madeira, dispostos em porta paletesmetálicos.  tr
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onde estão distribuídos 860 porta pallets. O endereçamentodos portas pallets é definido por 7 digitos numéfticos: AA-

BBB-CConde A= número da rua, B número do box e C número do nível.

O sistema SAP define o “status” dos produtos terminados, impedindo a expedição dos produtos que não estejam

devidamente liberados pela Garantia da Qualidade.

Considerandoa não conformidadeapontada no relatório anterior, referente ao local de armazenamentode produtos

reprovadosque não era restritas e isolada fisicamente, foi providenciada área restrita, identificada e adequalia para O

armazenamentode produtos terminados reprovados. O procedimentoescrito POP/EXP/040foi revisto de forma a

contemplar o armazenamentodos produtos reprovados de forma adequada.

A separaçãodos pedidos é feita em área específica, separada do estoque por alambradose dotada de megas de fórmica

para apoio.
Contígua a esta área há o setor de expedição que conta com 04 docas cobertas que p

“Armazenamento,Manuseio e Expediçãode

ermitem o avanço de veículo.

Conformedefinido no procedimentoescrito POP/EXP/040, revisão 19 —

Materiais e Produtos”, de 21/02/2018, o veículo de transporte deve ser inspecionadocom preenchimentode "Check list

de Expedição",onde constam dados da transportadora, condições do veículo e do motorista.

O funcionário da expedição separa os pedidos e posteriormenteconfere os produtos, bem como O posicionamentoda

carga dentro do baú de veículo.
Com relação ao monitoramentode temperatura e umidade relativa foi realizado novo estudo de qualificação térmica,

tendo sido avaliados os seguintes documentos:
- PQD-001-EXP,versão 03 — “Protocolo de Qualificação de Desempenho— Almoxarifado de Expedição— y

o térmica do almoxarifadode produtos terminados durante O

erão”, de

18/12/2017, emitido com o objetivo de realizar a qualificaçã
verão. O protocolo aborda os pré-requisitospara a execução dos testes e instruções gerais, bem como os critérios de

aceitação. Define ainda como proceder em caso de desvios e estabelece diretrizes para emissão do relatório de

qualificação de desempenhoe requalificação.

O estudo de monitoramentode temperatura e umidade fo

temperatura e umidade a cada 5 minutos, utilizando 35 sensores distribuídos no interior do almoxarifado. Foram

i realizado no verão em 7 dias ininterruptos. Houye registro de

registradas a temperaturae a umidade relativa mínima, máxima e média a cada minutoe foi verificada a diferençade

temperatura entre O ponto mais frio e O ponto mais quente de cada minuto, com emissão de gráficos de temperatura e

umidade (todos os sensores) X tempo.
Como critérios de aceitação foi estabelecido que todos os sensores deveriam permanecer com temperatu

durante todo o estudo. Foi informado os instrumentosutilizatios,

ra entre 15ºC a

30ºC e umidade relativa entre 35%UR a 80%

identificação,nº dos certificados e datas de calibração, comentários, resultado final do teste, responsáveispela

finalização e pela revisão dos documentos.
Conformeverificado, o Protocolo de Qualificação de Desempenho está preenchido de acordo com O estabelecido,há

presença dos certificados de calibração dos termohigrômetros digitais utilizados e resumo dos dados cole

período de 17/01/18a 24/01/18.
A faixa de trabalho foi temperatura de 1 a 80%, com temperatura mínima de

-017, temperatura máxima de 29,5ºC no instrumento/sensorQL-L G-001/006e

no instrumento/sensorQL-LOG-016, e
%. Foram +

tados no

 
5ºC a 30ºC e umidade relativa de 35%

22,7ºC no instrumento/sensorQL-LOG
4ºG, Foi verificada umidade relativa mínima de 55,0%

LOG-001 e umidade relativa média de 65,

ado os estudos fora

temperatura média 27,

umidade relativa máxima de 78,5% no instrumento/sensorQL-
mido e pontos menos frio e menos quente. Conformeverific.

itados obtidos o resultado final foi aprovado.

fado de Expedição da de

a / EsE /
e mm

!«

informadosos pontos mais frio e mais Ú

realizados de acordo com os procedimentosdo protocolo e mediante os resu

- RQD-001-EXP,versão 03 — “Relatório de Qualificação de Desempenho— Almoxari
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05/02/2018.A qualificaçãodo Almoxarifadode Expedição foi realizada conforme metodologiaaprovada no p otocolo

PQD-001-EXP,versão 03 - Protocolo de Qualificaçãode Desempenho— Área de Almoxarifadode Expediçã | — Verão, de

18/12/2017. Foi concluído que durante a qualificação de desempenho do Almoxarifado de Expedição foi verificado e

documentadoque o mesmo desempenhade acordo com as especificações da Ativus. Como foram atendidos todos os

critérios de aceitação, o Almoxarifadode Expediçãoencontra-se Qualificado e Aprovado quanto ao desempênhona

estação Verão.

- PQD-001-EXP,versão 03 — “Protocolo de Qualificaçãode Desempenho— Expedição — Inverno”, de 25/07/2017,que foi

emitido com objetivo de qualificar o desempenhoda Expedição na estação Inverno, os critérios estabelecidassão iguais

ao supradito na qualificaçãode Verão.

Conformeverificado, o Protocolode Qualificaçãode Desempenhoestá preenchidode acordo com o pré-estabelecido,há

presença dos certificadosde calibração dos termohigrômetrosdigital utilizados, resumo dos dados coletados no período

 
Nesse periodo foi verificadatemperatura mínima de 24,0ºC no instrumento/sensorQL-LOG-010,temperatura máxima de

30,0ºC nos instrumentos/sensoresQL-LOG-002/007/009/011/016/018e temperatura média de 29,3ºC. Foi

umidade relativa mínima de 57,3% no instrumento/sensorQL-LOG-008, umidade relativa máxima de 79,3%no

instrumento/sensorQL-LOG-007e umidade relativa média de 64,8%. Estão informados pontos mais frio, mais quente e

edimentos

de 03/08/17 a 04/08/17, onde a faixa de trabalho foi de temperatura de 15ºC a 30ºC e umidade relativa de É5% a 80%.

erificada

pontos mais úmido e menos úmido. Conformeverificado os estudos foram realizados de acordo com os pro

do protocoloe medianteos resultadosobtidos o resultado final foi Aprovado.

- RQD-001-EXP,versão 03 — “Relatório de Qualificaçãode Desempenho— Expedição— Inverno”, de 06/09/2017.A

qualificaçãodo Almoxarifadode Expedição foi realizada conforme metodologiaaprovada no protocolo PQD,001-EXP,

versão 03 - Protocolo de Qualificaçãode Desempenho— Expedição - Inverno, de 25/07/2017.Teve como conclusão que

durante a qualificaçãode desempenhodo Almoxarifado de Expedição foi verificado e documentadoque o mesmo

desempenhade acordo com as especificaçõesda Ativus. Como foram atendidos todos os critérios de aceitação, o

Almoxarifadode Expediçãoencontra-seQualificado e Aprovado quanto ao desempenho na estação Inverno.

Nos dois estudos há presença de CD nos quais estão registrados os valores de TºC e UR% obtidos pelos 35 sensores

nos dois períodosde estudo, isto é, Verão e Inverno.

A partir da conclusão da qualificaçãotérmica do almoxarifado de produtos terminados foram definidas as pósições mais

críticas para o monitoramento,sendo instalados 5 termohigrômetros nestes locais.

Ressalta-seque, no monitoramento,estão sendo registrados os valores de temperaturae umidade relativa máxima,

mínima e do momento.

8-3-5 Armazenamentode produtosde controle especial

Não há mais aquisição de matérias-primasde controle especial, em virtude da fabricação de medicamentosde controle

especial ter sido transferida para a empresaAché.

Os insumos de controle especial que a empresa ainda possui estão armazenadosem área fechada a chave e com

acesso restrito, aguardandoautorização para ser inutilizado pela Vigilância Sanitária Municipal.

O item 5 do procedimentoescrito POP/EXP/040,revisão 19 — “Armazenamento,Manuseio e Expedição de Materiais e

Produtos”, de 21/03/2018,estabelece que o produto de controle especial deve ser armazenadoem local identificadona

cor azul e em gaiolas identificadase lacradas com cadeado com senha e com chave, que ficam sob a responsabilidade

do farmacêutico.

Mensalmenteé enviado a Garantia da Qualidadeformulário denominado de "Histórico por Lote de Produto

Controle Especial", que informa a quantidadeem estoque, quantidade retirada e o destino do produto term

controle especial. Este documento é arquivado por 5 anos. / /4
Acabado com

aiii  
  



 
Pes 000135/18  8-3-6 Depósito de inflamáveis

Os produtos inflamáveissão armazenadosem container coberto, dotado de 06 janelas de ventilação einstaado a uma

distância de aproximadamente90 metros do prédio da fabricação. |

Os reagentes utilizados no Laboratóriode Controle de Qualidade são armazenados sobre paletes de plátca eas

bombonas de álcool isopropílico e etílico são dispostas sobre uma superfície plástica, sem contato direto com o chão.

A área conta com pia para lavagem das mãos, lava olhos, canaletas de contenção para o caso de vazamento.

Como aparatos de segurança há um cobertor dentro de saco transparente e uma bisnaga de plástico contento água para

uma ocorrência que necessite a lavagem dos olhos, incluindo maleta de emergência.

8-4 Transporte

O transporte dos produtos terminados é realizado por transportadoras contratadas para essa finalidade, cof base nas

diretrizes do procedimentooperacional POP/GER/299, revisão 02 - Procedimento para Transporte Terceirizado, de

15/01/2018.

Além disso, a empresa conta com um caminhão baú, M.Benz/Atego 1719, ano 2017/2017, placa GEI 6519, chassi:

9BM958156HB057576,para transporte de produtos próprios.

Atualmente, são utilizadas as seguintes transportadoras contratadas, que foram qualificadas, conformeverificado:

- TransportadoraAmericana Ltda. CNPJ: 43.244.631/0001-69— Americana/SP.

Contrato de Terceirização: Início do Contrato: 29/04/2014 com prazo indeterminado.

Autorização de Funcionamentonº 1.00864.4com data de publicação no DOU 28/04/2014 para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos.

Autorização Especial nº 1.21366.5com data de publicação no DOU 18/08/2014para classe de insumos

  farmacêuticos/medicamentos.

Possui Licença de Funcionamentoda Vigilância Sanitária de Campinas/SP — CEVS n. 350950270-493-000018-1-3,com 
data de validade: 05/07/2018,para atividade de transporte rodoviário de cargas —exceto produtos perigémos e mudanças

intermunicipal, interestaduale internacional— CNAE:4930-2/02cujo responsável técnica é a jamacêutos Tânia Valéria

Costa Aleixo CRF/SP 12.680

- Trans War Transportes Ltda. CNPJ: 57.695.405/0001-09— Campinas /SP.

Contrato de Prestação de Serviço: Início do Contrato 09/05/2014, com prazo indeterminado.

Autorização de Funcionamenton.1.02823.5 com data de publicação no DOU em 08/09/2014 para a classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos.
Licença de Funcionamentoda ViSa Campinas CEVS 350950270-493-000027-1-2,com data de validade 04/12/2018,

para a atividade de “transporte rodoviáriode cargas —exceto produtos perigosos e mudanças intermunicipal, interestadual

e internacional- CNAE:4930-2/02cujo responsável técnico é o farmacêutico Marcelo Datti CRF/SP 23.924”

- RV ÍMOLA Transportes e Logística Ltda. CNPJ: 05.366.444/0012-11— Barueri/SP.

Contrato de Prestação de Serviço: Início do Contrato 10/05/2017, com prazo de término 10/05/2018.

Autorização de Funcionamenton.1.05905.8 com data de publicação no DOU em 18/09/2014para a clas

    
se de insumos

 farmacêuticos/medicamentos. |
Autorização Especial n.1.13603.9com data de publicação em DOU em 27/02/201Sparaas classes de iflsumo

farmacêuticos/medicamentos.

Licença de Funcionamentoda ViSa Baruerí CEVS 350570801

atividade de “transporte rodoviáriode cargas —exceto produtos perigosos e mudanças intermunicipal, interestadual e a
é o farmacêutico Suelio Santana Santos CRi ISP p548”

-493-000020-1-1, com data de validade 2/09/2018, para a

internacional- CNAE:4930-2/02cujo responsável técnico

- Empresa de Transportes Atlas Ltda. CNPJ: 60.664.828/0001-76-São Paulo/SP. |a
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Contrato de Terceirização: Início do Contrato 25/03/2014 com prazo Indeterminado

Autorização de Funcionamentonº 1.1 1805.4 com data de publicação no DOU 09/05/2014 para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos,em São Paulo/SP.

Autorização Especial nº 1.22619.6 com data de publicação no DOU 08/09/2014 para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos,em Sumaré/SP.

Licença de Funcionamentoda Visa Sumaré CEVS 355240301-493-000058-1-9com data de validade 28/04/2018 para
adual e

SP 39306.
atividadede transporte rodoviáriode cargas — exceto produtos perigosos e mudanças intermunicipal, interest

internacional- CNAE: 4930-2/02 cujo responsável técnica é a farmacêutica Fabiana Batistucci Fonseca CRF

- ExpressoJundiaí Logística e Transporte Ltda. CNPJ: 50.935.436/0001-40— Jundiaí/SP.

Contrato de Terceirização: Início do Contrato: 11/08/2014com prazo Indeterminado

Autorização de Funcionamentonº 1.01.375-1 com data de publicação no DOU 27/10/2014 para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos.
« Licença de Funcionamentoda Visa Campinas CEVS 352590401-493-000017-1-6com data de validade 13/10/2017 e

com o protocolo de pedido de renovaçãoem 14/08/2017, para atividade de “transporte rodoviáriode cargas, exceto

produtos perigosos e mudanças intermunicipal,interestadual e internacional- CNAE: 4930-2/02 cujo respon sável técnica

é a farmacêutica Gleice Anne NascimentoJacinto CREI/SP 47.924”.

- MaximumTransportes e Logísticas Eireli EPP. CNPJ: 50.935.436/0001-40— Jundiaí/SP.

Contrato de Terceirização: Início do Contrato: 17/04/2017com prazo Indeterminado

Autorização de Funcionamentonº 1.09.307-8 com data de publicação no DOU 12/09/2016para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos.
Autorização Especial nº 1.23175-8 com data de publicação no DOU 12/09/2016 para classe de insumos

farmacêuticos/medicamentos.
Possui Licença de Funcionamentoda Vigilância Sanitária de Jundiaí/SP — CEVS n. 352590401-493-000414;1-6,com a

data de validade: 02/01/2019,para atividade de “transporte rodoviário de cargas — exceto produtos perigosose

mudançasintermunicipal, interestaduale internacional- CNAE: 4930-2/02 cujo responsáveltécnica é a farmacêutica

Sandra Regina dos Santos Mantovani, CRF/SP 49.474.

> 9, PRODUÇÃO
o no relatório anterior, a produção está sob a responsabilidadedeprofissional farmacêuticcConformedescrit

Cada medicamentofabricado possui uma Fórmula Padrão e são emitidas as respectivasOrdens de Produção,a cada

D.

lote produzido.

As áreas de fabricação dos produtossólidos não estéreis, líquidos não e
nte e de fácil limpeza. As luminárias são

stéreis e semissólidos não estéreis, possuem

piso, paredes e tetos constituídosde material liso, impermeável, resiste
ntam tampas escamoteáveis.protegidase os ralos existentes nas áreas são sifonados e aprese

dutivas, que é constituídopor calça, jaleco e
Os funcionários utilizam uniformesbrancos, de uso exclusivo das áreas pro

sapatos e também são utilizadostouca, luvas, máscaras, aventais e macacões brancos.

Os uniformesdas áreas produtivassão trocados diariamente,exceto do setor de embalagemque é substitu ido duas

vezes por semana.
Em toda área de fabricação de prod guindo procedimentoutos é realizada o monitoramentode temperatura e umidade, se

específico.
produção incluindo área de pesagem, área de armazenamentode produtos aguardando

Foi realizadotour na área de
ento, em recipientes dentificados.

alguma etapa do processo de produção,como manipulação,compressão ou revestim
nesse tour as linhas de líquidos, sólidos e semissólidos, sendo possível verificar os corítroles em

AE
Foram englobados  
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processo avaliados, inclusive os que são realizados em sala específica.

9-1 Setor de Pesagem
O setor de pesagemconta com sala para acesso das matérias-primasa serem pesadas, que também é utili

ue retornam ao almoxarifadodepois da pesagem. Estes insumos excedentes são

zada para

pesagem dos insumos excedentesq
pesados e identificadospor etiquetas impressas no momento da pesagem,que indicam, entre outras coisas, à

quantidade que está retornando ao almoxarifado.A sala conta com 01 etiquetadora e 3 balanças com capa cidades para

10 kg, 50 kg e 500 kg.
A sala dá acesso a 03 cabines/salasde pesagem com antecâmaras de movimentaçãode funcionário e anté

rinho exclusivo para movimentaçãodos insumos Ressalta-se

“câmara para

movimentaçãode insumos a serem pesados, havendo car

que, atualmente, a sala 2 não está sendo utilizada.
s salas de pesagem são dotadas de fluxo laminar

As portas das antecâmarassão dotadas de intertravamentoe a
nta com 02 duas balanças com capacidade para 04

qualificado, pressão negativa e sistema de exaustão. Cada cabine co

Kg e 32 Kg.
Antes da pesagem é realizada a verificação das balanças com pesos padrão, tendo sido verificados os respectivos

registros.
As balanças e os pesos padrão são calibrados semestralmente.
Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, referente à falta de registros dasatividades e dos

insumos pesados nas salas de pesagem, foram instituídos "log books” para a balança e para O fluxo lerdo Observado

que todas as atividades realizadas no setor estão sendo devidamente registradas nesses “log books”.

As salas de pesagempossuem Ficha de Limpeza onde são anotados o produto anterior e o produto em pjocesso de

além do número de lote, data, hora e visto do funcionário.
onal padrão escrito POP/PES/034, revisão 16 — “Procedimentosna Área de Pesaí

ão estabelecidos no POP, entre outros

pesagem no momento,
O procedimentooperaci yem”, de

17/11/2017, estabelece diretrizes para realização das operações de pesagem. Est

r identificadas, com sistema de ar funcionando e as

e Produção. Estabelece critérios para limpeza dos utensílios e sala

atividadesde pesagem só devem

pontos, que as salas devem esta 5 e verificação

ser executadas em posse da Ordem d

das balanças antes do uso diário.
O procedimentodescreve com detalhes como deve ser procedida à entrada de pessoas e à entrada de insumos nas

antecâmaras e salas, incluindo utilização de EPIs.
s a serem pesadas são limpos com álcool a 70% e pano tipo "eross hatch"

Os recipientescontendo as matérias-prima

antes da entrada na área de pesagem € são abertos sob fluxo laminar.
os são lacrados e identificados,são dispostos em carrinhos cuba €

Após a pesagem,os sacos contendo os insum

seguemfluxo em direção à fabricação com saida exclusiva para estafinalidade.
om lote, código e nome do produto acabado; lote,As etiquetasde pesagem parcialmentepreenchidas (c código e nome

ão impressas na garantia da qualidade através ne sistema SAP

mplo, a quantidade de insumo pesado, segundo a

sm por outro

do insumo; quantidade da matéria-primaa ser pesada) s

e o funcionário da pesagem preenche/anotaalguns itens, como por exe

OP, número de lacre, número de volumes e data da pesagem. Posteriormente há conferência da pesags

funcionário.
As condições de temperatura € umidade relativa da área de

15ºC a 25ºC e UR= 35% a 75%; na cabine de pesagem.T=1

pesagem estão devidamenteestabelecidas] antecâmara:T=

5ºC a 25ºC e UR= 35% a 50%. Os registros de T e UR sá

   
realizados 03 vezes aodia.
Os utensílios de pesagem são lavados na sala de lavagem, de acordo com as diretrizes do procedimentoescrito

POP/PES/076,revisão 09 — “Limpeza dos Utensílios da Pesagem”, de 07/12/2017, que estabelece que os Uénsilios 
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devem ser submetidos à limpeza total no final de sua utilização.A validade da limpeza total é de 72 horas, contadas a

partir do término da limpeza e após 72 horas uma nova limpeza total e sanitização devem ser executadas. O|POP define

ainda critérios para armazenamentoe identificaçãodos utensílios sujos e dos utensílios limpos.

Os utensílios limpos são acondicionadosem sacos plásticos e identificados através de etiqueta.

Na limpeza dos utensílios, caso seja necessário,é utilizado o detergente Dicopan L 2%, seguido de enxágus com água

potável. Com auxílio de pressurizadorde água é aplicada solução de Divosan Divosept 1%, sendo definido no

procedimentoo tempo de contato com O produto e sua remoção.

Considerandoa observação feita no relatório de inspeção anterior, que O procedimentoescrito POP/PES/078, revisão 08

não mencionavaos utensílios de pesagem, foi constatado que O procedimentofoi revisto e foram descritos ds utensílios

espátula, concha e funil.

No decorrer da inspeção foi verificada a pesagemde matérias-primaspara fabricação do produt

lote 24717.

9-2 Áreas de Produção

9-2-1 Produtos Sólidos Não Estéreis
São fabricados produtossólidos nas formas de comprimidos revestidos, cápsulas duras e pós em saches.

As salas destinadas à fabricação dos produtos sólidos possuem pressão negativa em relação ao corredor atijacente e

o Vitamina D 7000 UI -

foram classificadasem repouso como classe D.

A área destinada à fabricação dos produtos sólidos consta de:

- 3 salas de mistura, sendo cada uma delas dotada de misturador em V de a
misturadoresé feita manualmentenuma das salas e

ço inoxidável de diferentes capacidades (100

litros, 200 litros e 500 litros). A alimentação das matérias-primasnos

através de bomba de vácuo (auto carga) nas outras duas.

No ato da inspeção foi verificada a etapa de mistura do produto Betrat comprimidos revestidos— lote 24890

- sala de granulação úmida dotada de misturador planetárioAmadio, 01 granulador de aço inoxidável e estu

guintes atividades: preparo da solução granulante,

fa de

secagem.Segundo informado, nesta sala são realizadas as se

granulaçãoúmida e secagem do granulado.

No momentoda inspeção estava em processo 0 produto Betrat com
com capacidade para 40.000 cápsulasfhorae

primidos revestidos— lote 24891.

' -sala de encapsulação:conta máquina encapsuladoraZanazi 40F

desempoeiradorde cápsulas.A alimentação do pó e das cápsulas é manual, com auxílio de conchas.

É realizadocontrole em processode peso médio das cápsulas em balança existente no local.

No momentoda inspeção estava em processo de encapsulação o produto Imunax cápsulas — lote 24909.

- sala de compressãodotada de uma máquina de compressão Fette 1200 automática,com capacidade pata 220.000

comprimidos por hora, desempoeiradorFette gratex e detector de metal. A máquina possui sistema de exalistão e

carregamentoautomático.
São realizadosos controles em processo. desintegração, friabilidade, peso e dureza.

No momento da inspeção estava em processo de compressão o produto Vitamina D 5000 UI — lote 24709.
irador de comprimidose

- sala de compressãodotada de compressoraStinfer, esta linha não conta com desempoei

detector de metais.

No ato da inspeçãoa sala de compressãoestava sematividade.
- sala de compressãodotada de compressora Fette 1200, esta linha não conta com detector de metais.

No ato da inspeção a sala de compressãoestava sematividade.

- sala de punções: possui armário fechado com gavetas apropriadas para armazenamentode punções.
procedimenta no relatório anterior referente aos controles de punções, O

ME
Com relação a não conformidadedetectad  
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escrito POP/SOL/087,revisão 08 - "Manutençãodos Jogos de Punções e Matrizes”, de 30/11/2017 foi alterado, de forma

a contemplar de maneira detalhadaos procedimentos a serem seguidos para manutenção e controle de purições e

matrizes utilizados no setor de sólidos.

O procedimentodefine que as atividades relacionadas às avaliações técnicas anuais dos punções ficam a cargo da

empresa contratada Felic Máquinas e EquipamentosLtda. Os serviços de manutençãoque são executadosnas

dependênciasda contratada compreendem:ajustes, calibração de punções e matrizes, emissão de laudo técnico,

polimento do corpo e ponta (gravação), retifica, aplicação de cromo duro e substituição de peças, quando necessário.

A saída, o retornoe a utilização dos punções e matrizes são registrados em planilha própria, onde constam| produto,

punção, data e hora da saída, responsável pela entrega data e hora do retorno, quantidade produzida, inspeçãovisual

(da ponta, cabeça e corpo) e responsávelpela inspeção.
O procedimento informa detalhadamenteos requisitos de avaliação da empresa especializadae os dados que devem

constar do Relatório de Inspeção emitido pela empresa especializada.

: A avaliação dos dados do relatório de inspeçãoé feito pela Garantia da Qualidade juntamente com a área produtiva.

No decorrer da inspeção foram analisadosos registros dos controles efetuados nos punções, sendo constz tado que O

procedimentoescrito POP/SOL/087,revisão 08 está sendo seguido.

- área de revestimento:a área conta com uma sala destinada à preparação da suspensão
o com classe D.

de revestimentole 05 salas

destinadas ao revestimento,dotadas de drageadeiras tipo bola, classificadas em repous

O acesso a estas salas se dá por um corredor próprio.
No decorrer da inspeção estavam em processo de revestimento os produtos Vitamina D 2.000U! - lote 24827, Vitamina D

2.000U!- lote 24706 e Vitamina D 2.000UI - lote 24707.

Neta área também há sala (19) destinada a guarda de equipamentos limpos.

- sala de preparaçãode solução de revestimento, dotada de capela de exaust
momento da inspeção estav sendo

ão, ponto de água purificada, moinho

coloidal, mesa de aço inoxidável e agitador magnéticocom aquecimento. No

preparada a solução de revestimentopara o produto Vitamina D 2.000UI, lote 24627.
não utilização de EPIS preconizados

ara os funcionários envolvitios ressaltando

 
Considerandoa não conformidade detectada na inspeção anterior, referente a

durante a preparação de solução de revestimento, foi ministrado treinamento p

a necessidadede paramentaçãoadequada. No decorrer da inspeção foi constatado que os operadores utilizavam OS

EPIs preconizados.
- Sala para envase de pós em saches: conta com máquina Paludo de enva

avés de conchas.

se de saches de 03 bicos, com capacidade

para 5500 sachês/hora.A alimentação do pó é feita manualmente atr
Está prevista a realização de controles em processo de peso e verificação de selagem com azul de metilêno e vácuo a

cada 30 minutos.

No ato da inspeção foi verificado o envase do produto Fortrat sachê — lote 505451.

- sala para controles em processo: conta com três balanças com capacidades para 200 9, 50 kg e 250 kg, friabilômetro,

durômetro e paquímetro.

- sala de ferramentais e equipamentos 1-
Conta com caixas boxes com tampa e estantes de aço inoxid

destinada ao armazenamentode utensílios e peças.

ável para armazenamentode utensílios e peças já

higienizadas,que são identificadasquanto a situação de limpeza.
ferente às condições de limpeza desta sala, foi

Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção anterior, re
da inspeção a sala se apresentavaem perfeitas

constatadoque a sala foi devidamente limpa e organizada e no decorrer

condições de limpeza.
- sala de ferramentais e equipamentos2 — destinada ao armazenamento e guarda dos ferramentais e equipamentos

t AE 42d 
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utilizados na fabricaçãode líquidos.

Observadoque os equipamentospermanecemprotegidos por filme plástico e devidamente identificadosquarto ao

estado de limpeza.

9-2-1-1 Embalagem

Há 02 linhas de embalagemprimária de produtos sólidos, dotadas de emblistadeira,sendo uma contínua com a

embalagemsecundária.

O acesso dos operadores e materiais às salas de embalagem primária se dá através de antecâmarasespecíficas.

Antes do início das operaçõesde embalagemé preenchido o “check list” de liberação da linha, sendo verificado o estado

de limpeza da linha e a inexistênciade materiais remanescentesde lotes anteriores.

As linhas de emblistagempossuemsistema de visão, que detectam os blisters com alvéolos vazios ou compfimidos

quebrados.
São realizadostestes de selagem e de vedação dos blisters com vácuo e azul de metileno, coletando-seamostras a

cada 30 minutos.

A linha de encartuchamentoconta com balança Garvens que verifica o peso e expulsa os cartuchos com blisters a mais

ou com blisters de menos, bem como sem a presença de bula.

A cada 30 minutos são realizadosteste para verificação do bom funcionamentoda balança.

No decorrer da inspeção foi verificada a blistagem do produto Dprev 2000 UI — lote 24878.

A embalagemsecundáriados produtos sólidos que são emblistados na linha não contínua é realizada naen presa do

mesmo grupo Myrallis, instalada no município de Aguaí/SP.

O mesmo ocorre com relação à embalagemsecundária dos produtos líquidos e semissólidos.

9-2-2 Produtos Líquidos

São fabricados produtos líquidos na forma de xaropes e soluções.

A área de líquidos é composta por quatro salas, dotadas de pressão positiva, classificadascomo GrauD.

A entrada dos funcionários e do material se através de antecâmara específica.

- Sala de Preparação: sala 17 conta com reator de aço inoxidável com capacidade de 1500 litros, fogão pará o

ão possui  aquecimento/dissoluçãode conservantese tanque encamisado para dissolução de princípio ativo. A sala nã

- ponto de água para injetáveisutilizada para o preparo dos produtos. Assim sendo, a água para injetáveis é transferida

através de mangueirada sala de envasede líquidos. As matérias-primassão adicionadasmanualmenteao janque de

preparaçãoe, após a preparação,O produto é filtrado.

- Sala de Filtração: sala 38, possui um tanque reservatóriocom capacidade para 80 litros. Após o preparo, solução é

filtrada por uma peristálticacom filtro Cuno de 34 e transferida por tubulação de inoxidável para o tanque da envasadora.

- Sala de alimentaçãode frascos: é intermediária,os frascos são colocados na mesa acumuladorae seguem por esteira

até o equipamentode envase que está na sala 15.

- Sala de Envase: sala 15 possui envasadoraWADA com tanque reservatóriocom capacidade de 500 litros

recravadoraWADA com capacidade para 2700 frascos/hora. Em linha ocorre o processo de envase e rotulagem, com

e

gravação do rótulo quanto a data de fabricação e validade com datador.

s controle em processode volume de enchimento, teste de vazamento e torque, sendo retirado umaSão realizado

amostra de cada bico de enchimento a cada 30 minutos.

Observa-seque a embalagemsecundáriade líquidos não ocorre na empresa.

No momentoda inspeção estava sendo fabricado O produto líquido Calman solução

- frasco com 100 mL —lote 24889. dos
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9-2-3 Produtos Semissólidos

corredor adjacente e foram classificadasem repouso como classe D.

Está em fase de desenvolvimentomedicamentossemissólidos nas formas de creme e poma

as seguintessalas para fabricação de tais produtos:

encaminhadopara a sala de envase.

Está prevista a realizaçãode controles em processo de aspecto, pH e homogeneidade.

- Sala de Envase dotada de envasadorade um bico de enchimento e o fechamento das bis

(bisnagastipo plástico) ou dobragem (bisnagatipo aluminizada)

processo de peso e verificação da selagem.

9-2-4 Produtos Líquidos Estéreis

A fabricação de produtos estéreis permanece paralisada aguardando as adequações necessárias.

Para retomada das atividades, a empresa deverá ser submetida à nova inspeção para Vi

operacionais e para liberação da linha.

9-3 Limpeza e Sanitização

O procedimentooperacional padrão escrito POP/LIM/084, revisã

28/02/2018, estabelece critérios para diluição, preparo eutiliza

antissépticas utilizadosnas áreas produtivas.

O procedimentodefine a necessidadede realização de rodízio

o 11 - “Desinfetantes, DetergenteseAnti

injetáveis e mensal nas demais áreas produtivas.

Atualmente, são utilizadosos seguintes sanitizantes nas áreas

(para desinfecção de pisos, paredes e tetos), Divosan D

superfícies em geral) e Oxivir Five 16 (para desinfecção

superfícies e assepsia das mãos, é utilizado o álcool etílico 70%.

O detergente utilizado na área produtiva é o Dicopan L 0,2% e 2%.

Considerandoa não conformidadeapontada na inspeção ant

soluções sanitizantes,foram providenciadosnovos

que os estudos contemplaramo desafio contra microrganismos padrão e cepa “in house”.

- PVYMC.CQM.001.18, revisão 00 -

placas Rodac”, aprovado em 03/01/2018, referente ao produto Divosan Divosept— 1%,

lcies, quando as mesmas são submetidas à sanitização com Di

Foram utilizadosos seguintes meios de cultura: Tryptic Soy Broth, Tryptic Soy Agar, Sabouraud Dextrose
rganismos:Aspergillus brasiliensis— esporulado — ATCC |

que foi emitido co

verificar a redução microbiana das superf

80, Cloreto de sódio. Foram utilizados os micro
subtilis - esporulado— ATCC 6633, Candida albicans — ATCC 10231, Pseudomonasaeruginosa— ATCC

Salmonella sp = ATCC 14028, Micrococcus luteus — in house, Staphylococcus aureus — ATCC 6538, Esc

ATCC 8739. O Protocolo define a preparação do sanitizante, contaminação do cupom representativo, ret

Rodac, contaminaçãodo cupom seguida de sanitização (limpeza), leitura de resultados, descarte de res

de aceitação.
01 - “Relatório de validação de solução sanitizantes — Avaliação da recupé

ção ao

a conta com

m capacidade

e

bor selagem

ssépticos”,de

9-Cid Plus

hertos e

b de utensílios,

eficácia das

. Ressalta-se

Ergo por

m objetivo de

vosam Divosept.

Agar, Tween

6404, Bacillus

9027,

uperação por

ração por - RVMC.CQM.001.18,revisão
placas Rodac”, aprovado em 20/02/2018, do produto Divosan Divosept — 1%. A avaliação da recuperaa

lizada J
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em cupons representativosdas principais superfíciesque fazem parte da área produtiva e do laboratóriode

microbiologia.Foram utilizadosos seguintes cupons: aço inoxidável que representa: máquina, bancadase utensílios de

aço inoxidável; piso que representa:superfície de pisos; vidro que representa:superfície de visores de portas e parede.

Constam do relatório: equipamentosutilizadoscom suas respectivas marcas, tag e validade de calibração; materiais e

reagentesutilizados informando lote, fornecedor,validade, lote de autoclavação;microrganismosutilizadoscom ATCC,

fornecedor e lote: resultadosdas medidas das 3 leituras de cada um dos cupons, para cada um dos micro-organismosse

ser sanitizado (recuperação)e após a sanitização sendo que neste caso também houve calculo das dus
logarítmicasde cada um dos microorganismos,conforme POP/LIM/084.Verificados os resultados de eficiêntia após 7

dias, 14 dias, 21 dias e após 1 mês em superfíciede aço inoxidável, piso e vidro. Foi concluído que a taxa d
 

recuperaçãodos microrganismosse apresentaramacima dos critérios de aceitação,evidenciandoque há lição dos

microrganismosinoculados nas superfíciestestadas. O cálculo da redução logaritmica demostrouque em todos os

tempos de estudo (7, 14, 21 dias e 4mês) houve redução de 2 log para microrganismosesporulados (Aspergillus

brasiliensis e Bacillus subtilis) e redução de 3 log para os demais microrganismos(Candidaalbicans, Pseudêmonas

aeruginosa, Salmonellasp, Micrococcus luteus, Staphylococcusaureus, e Escherichiacoli). Foi concluído que a

utilizaçãodo sanitizante dentro do ambiente produtivo é eficaz, bem como pode-se garantir prazo de validade de um mês

para o sanitizante Divosan Divoseptapós diluição. |
- PVMC.CQM.002.18,revisão 00 - “Protocolo de validação de soluções sanitizantes— Avaliação da recuperaçãopor

placas Rodac”, aprovadoem 03/01/2018, referente ao produto Duocid — 1%, que teve como objetivovatifical a redução

microbianadas superfícies,quando as mesmas são submetidas à sanitização com Duocid. Foram utilizados os seguintes

meios de cultura: Tryptic Soy Broth, Tryptic Soy Agar, Sabouraud Dextrose Agar, Tween 80, Cloreto de sódip. Foram

utilizadosos microrganismos:Aspergillus brasiliensis— esporulado — ATCC 16404, Bacillus subtilis — esporulado— ATCC

6633, Candida albicans— ATCC 10231, Pseudomonasaeruginosa— ATCC 9027, Salmonellasp - ATCC 14028,

Micrococcus luteus — in house, Staphylococcusaureus — ATCC 6538, Escherichiacoli - ATCG 8739. O Protocolodefine

a preparaçãodo sanitizante,contaminaçãodo cupom representativo, recuperaçãopor Rodac, contaminação do cupom

seguidade sanitização (limpeza), leitura de resultados, descarte de resíduose critérios de aceitação.

- RVMC.CQM.002.18,revisão 01 - “Relatório de validação de solução sanitizantes— Avaliação da recuperaçãopor

placas Rodac”, aprovadoem 20/02/2018, referente ao produto Duocid — 1%. A avaliação da recuperaçãofoi realizada em

cupons representativosdas principais superfícies que fazem parte da área produtiva e do laboratório de migrobiologia.

Foram utilizados os seguintes cupons: aço inoxidável que representa: máquina, bancadas e utensíliosde aço inoxidável;

piso que representasuperfície de pisos; vidro que representa superfície de visores de portas e parede. Constam do

relatório: equipamentosutilizados com suas respectivas marcas, tag € validade de calibração; materiaise f agentes

utilizadoscom lote, fornecedor, validade, lote autoclavação;microrganismos utilizadoscom ATCC, fornecedor e lote;

resultados das medidas das 3 leituras de cada um dos cupons, para cada um dos microorganismosa ser S anitizado
as de cada um

21 dias e
(recuperação)e após a sanitizaçãosendo que, neste caso, também houve calculo das reduções logarítmic

dos microorganismos,conforme POP/LIM/08B4.Verificados os resultadosde eficiência após 7 dias, 14 dias,

após 1 mês em superfíciede inox, piso e vidro. Foi concluído que à taxa de recuperaçãodos microrganismosse
5 nas

4, 21 dias e

) e redução de

apresentaramacima dos critérios de aceitação evidenciado que há redução dos microrganismosinoculado

superfícies testadas. O cálculo da redução logaritmica demostrou que em todos os tempos de estudo (7, 1:

imês) houve redução de 2 log para microrganismosesporulados (Aspergillusbrasiliensise Bacillus subtilis
cans, Pseudomonasaeruginosa,Salmonellasp, Micrococcus luteus,

3 log para os demais microrganismos(Candidaalbi e produtivoé
Staphylococcusaureus, e Escherichiacoli). Foi concluído que a utilização do sanitizante dentro do ambien

eficaz, bem como pode-se garantir prazo de validade de um mês para O sanitizante Duocid após diluição.EUA 
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- PVMC.CQM.003.18,revisão 00 - “Protocolo de validação de soluções sanitizantes— Avaliação da recuperaçãopor

placas Rodac”, aprovado em 03/01/2018, referente ao produto Oxivir Five 1:64, que teve como objetivo verificar a
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redução microbianadas superfícies,quando as mesmas são submetidas à sanitização com Oxivir Five. Foram utilizados

os seguintes meios de cultura: Tryptic Soy Broth, Tryptic Soy Agar, Sabouraud Dextrose Agar, Tween 80, Cloreto de

sódio. Foram utilizados os microrganismos:Aspergillus brasiliensis — esporulado — ATCC 16404, Bacillus suptilis —

esporulado— ATCC 6633, Candida albicans — ATCC 10231, Pseudomonas aeruginosa— ATCC 9027, Salmbnella sp — 
ATCC 14028, Micrococeus luteus — in house, Staphylococcusaureus — ATCC 6538, Escherichia coli - ATC P 8739. O

Protocolodefine a preparação do sanitizante,contaminação do cupom representativo, recuperação por Rodac,

contaminaçãodo cupom seguida de sanitização (limpeza), leitura de resultados, descarte de resíduos e critérios de

 aceitação.
- RVMC.CQM.003.18,revisão 01 - “Relatório de validação de solução sanitizantes— Avaliação da recuperacão por

placas Rodac”, aprovado em 20/02/2018, referente ao produto Oxivir Five 1:64. A avaliação da rectpenação foi realizada

em cupons representativosdas principais superfícies que fazem parte da área produtiva e do laboratório d

microbiologia. Foram utilizados os seguintes cupons: aço inoxidável que representa máquina, bancadas e eneíios de

aço inoxidável; piso que representasuperfície de pisos; vidro que representa superfície de visores de portas e parede.

Constam do relatório: equipamentosutilizados com suas respectivas marcas, tag e va

validade, lote autoclavação; microrganismosutilizados com mos fornecedor

lidade de calibração; materiais e

reagentes utilizados com lote, fornecedor,
e lote; resultados das medidas das 3 leituras de cada um dos cupons, para cada um dos microorganismosse ser

o também houve calculo das reduções a dis
sanitizado (recuperação) e após a sanitização sendo que neste cas ias, 14 dias,dos os resultados de eficiência após 7
de cada um dos microorganismos,conforme POP/LIM/084.Verifica

taxa de recuperaçãodos inlriamiamos
21 dias e após 1 mês em superfície de inox, piso € vidro. Foi concluído que a

se apresentaramacima dos critérios de aceitação evidenciado que há redução dos microrganismosinoculados nas

superfíciestestadas. O cálculo da redução logarítmica demostrou

Amês) houve redução de 2 log para microrganismosesporulados (Asperg
domonas aeruginosa, Salmonellasp, Microf occus luteus,

que em todos os tempos de estudo (7, 14, 21 dias e

ilus brasiliensis e Bacillus subtilis) e redução de

3 log para os demais microrganismos(Candidaalbicans, Pseu
Staphylococcusaureus, & Escherichiacoli). Foi concluído quea utilização do sanitizante dentro do ambiente produtivo é

eficaz, bem como pode-se garantir prazo de validade de um mês para O sanitizante Oxivir Five após diluído.

9-4 Registrosde produção
Foi verificada cópia dossiê de produçãodo lote 24890 do me

ão registrada em relação a que estava sendo fabricada, sendo

dicamento Betrat, que estava sendo ad na produção

durante o tour. Não foi verificada divergência na formulaç
realizada essa avaliação durante O tour e por meio de cópia dessa ordem de produção. Foi avaliada a ordem de

produção parcial do produto que estava na área de produção, não sendo verificado nenhum problema em relação ao
s de limpeza, liberação das áreas e fichas de pesagem.

registro no processo de fabricação. Constando asficha e 23730, de 13/11/2017. Foi
Foi verificado também o dossiê de produção do medicamento Betrat comprimido, lote n

do medicamento, com todos os registros realizados
verificado que a fabricação ocorreu conforme previsto no registro dução com relação

s uma divergência na sequência da ordem de pro

tados 23728 e 23729, onde constam às mesmas
quencial, sendo uma

durante a fabricação de acordo. Foi verificada apena

aos horários, a qual não foi verificada em outros dois lotes apresen
podem ocorrer de forma concomitanteou Se

realizada de forma manual e outra no granulador utilizando malhas diferentes. Em relação à outra Elivenfpricia,foi

esclarecido tratar-se de erro na hora de informar o horário do início da classificação, à qual deve ocorrer após a “PP
etapas de fabricação. Foi esclarecido que duas etapas

na estufa. 558 produzidos do medicamento Bioflan. Não foram verifigadas  Foram verificados os últimos lotes 23557 e 23

E. |

W


