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SECCAO VIII
Gases medicinais

Artigo 149.°

* 2006- Decreto-Lei n? 176/2006 (30 agosto 2006)- prevé no o g

. . ., L. . 1 — Estdo sujeitos ao presente decreto-lei e ao dispos-

seu artigo 149.2 o regime aplicavel aos gases medicinais to na legislagdo relativa as boas praticas de fabrico os

gases medicinais que preencham a no¢do de medicamen-

to e que sejam fabricados de acordo com o disposto no

n.° I do artigo 2.°, sem prejuizo do disposto em legisla-

¢do especial ou na regulamenta¢do adoptada ao abrigo
do n.°4.

2 — Os gases medicinais devem cumprir as exigéncias
técnicas de qualidade constantes da farmacopeia portu-
guesa ou, na sua falta, da farmacopeia europeia ou de
uma farmacopeia de outro Estado membro, s6 podendo
ser autorizados, nos restantes casos, apOs um processo
completo de avaliagdo da qualidade, seguranga e efica-
cia.

3 — Os gases medicinais que contenham o mesmo
componente com diferentes qualidades segundo varias far-
macopeias sdo considerados produtos diferentes, para
efeitos da respectiva autoriza¢do de introdu¢do no mer-

(LdUU.

4 — A disciplina juridica aplicavel ao acondicionamen-
to, primdrio ou secundario, a rotulagem, ao folheto infor-
mativo, a direc¢do técnica, ao transporte, a distribuigdo,
a comercializagdo, ao fornecimento e a entrega domicilia-
ria a doentes de gases medicinais é definida por regula-
\__mento do INFARMED. Yy,
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e 2006- Decreto-Lei n? 176/2006 (30 agosto 2006)- prevé no
seu artigo 149.2 o regime aplicavel aos gases medicinais

4 A disciplina juridica aplicavel ao acondicionamen-
to, primdrio ou secunddrio, a rotulagem, ao folheto infor-
mativo, 4 direcgdo técnica, ao transporte, a distribuigdo,
a comercializagdo, ao fornecimento e i entrega domicilii-
ria a doentes de gases medicinais é definida por regula-

\_ mento do INFARMED. W
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Deliberacio n.° 56/CD/2008, de 21 de Fevereiro

Aprova o regulamento dos gases medicinais previsto no n.° 4 do artigo

° 2006- Decreto-Lei n® 176/2006 (30 agOStO 2006)_ preVé ale) 149.° do Decreto-Leitn.;ll?g/'ZO()f), ded3:) dfe Agorito., ?ue co?stituioanexoa
. . . s . e . presente deliperagcao € dela 1az parte mtegranie
seu artigo 149.2 o regime aplicavel aos gases medicinais C

O Decreto-Lei n.” 176/2006, de 30 de Agosto, que estabelece o regime juridico dos medicamentos de uso humano, prevé no

* 2008- Deliberacdo n° 56/CD/2008 (21/02/2008)- Aprova 0 L 0ol s e e

O n.® 4 do mesmo artigo estabelece que a disciplina juridica aplicivel ao acondicionamento, primério ou secundario, a

regulamento dos gases medicinais previsto no n.2 4 do s e e
artigo 149.2 do Decreto-Lei n.2 176/2006, de 30 de Agosto

Importa, por isso, proceder & aprovagiio dessa regulamentagiio.

No dmbito da preparagdo deste regulamento foi promovida uma audi¢do das associaghes representativas do sector dos gases
medicinais, tendo sido acolhida a generalidade das sugestdes apresentadas.

Assim, ao abrigo do disposto no n.° 4 do artigo 149.7 do Decreto-Lei n.” 176/2006. de 30 de Agosto, o Conselho Directivo
do INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento ¢ Produtos de Saide, I.P., delibera o seguinte:

1 - E aprovado o regulamento dos gases medicinais previsto no n.° 4 do artigo
149.° do Decreto-Lei n.” 176/2006, de 30 de Agosto, que constitui o anexo a presente
deliberacéo e dela faz parte integrante.

2 - O regulamento ora aprovado entra em vigor no dia | de Marco de 2008.

Lisboa, 21 de Fevereiro de 2008 - O Conselho de Administracdao: Vasco A. J.
Maria, presidente - Hélder Mota Filipe, vice-presidente - Luisa Carvalho, vice-
presidente - Antonio Neves, vogal.
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e 2006- Decreto-Lei n? 176/2006 (30 agosto 2006)- prevé no
seu artigo 149.2 o regime aplicavel aos gases medicinais C

e 2008- Deliberacdo n? 56/CD/2008 (21/02/2008)- Aprova o
regulamento dos gases medicinais previsto non.2 4 do
artigo 149.2 do Decreto-Lei n.2 176/2006, de 30 de Agosto

| - E aprovado o regulamento dos gases medicinais previsto no n.° 4 do artigo
149.° do Decreto-Le1 n.? 176/2006, de 30 de Agosto, que constitul 0 anexo a presente
deliberacdo e dela faz parte integrante.

2 - O regulamento ora aprovado entra em vigor no dia 1 de Marco de 2008.
- /
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FERT VT -
01 de marc¢o de 2008 marca o inicio de uma nova
fas
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2. Processo de fabrico

* Processo de fracionamento criogénico do ar atmosférico é
realizado numa ASU (Air Separation Unit)- separacdao nos
componentes oxigénio, azoto e argon

e O ar é comprimido, refrigerado e expandido de forma
controlada numa torre de retificacao. A expansao da-se com a
gueda acentuada da temperatura, liguefazendo
sucessivamente os componentes do ar.
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Processo de fabrico

Os compostos resultantes encontram-se no estado liquido a temperaturas muito baixas (0,-183°C) e sdo
armazenados em tanques criogénicos dedicados e transportados em cisternas criogénicas ate aos locais de
utilizacao.
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2. Processo de fabrico

= Oxigénio liquido — matéria prima

= Bomba de liquido criogénico para ficar em alta pressao
= \aporizacao- oxigénio gasoso com alta pressao

= Enchimento dos cilindros

= VerificagOes cilindros, valvulas
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A producado de gases medicinais segue principios rigorosos definidos nas GMP-Parte | e Il .

e Controlo de impurezas criticas (CO, CO,, vapor de agua)

e \alidacao de sistemas de producao

e (Qualificacao de instalacOes e equipamentos

Cada etapa requer documentacao técnica especifica e validacao adequada.
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SUBSTANCIA ATIVA MEDICAMENTO
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3. Legislacao aplicavel

« Gestao da Qualidade
* Pessoal

» Edificios, Instalacées e Equipamentos EudraLex-volume 4 Parte ll- Basic Requirements for Active Substances used as
* Documentacao

* Gestao de materiais

* Producgao e Controlos em processo

+» Materiais de embalagem e Rotulagem
* Armazenamento e Distribuicao

» Controlo laboratorial

» \alidacao

« Controlo de Mudanca

* Reclamacoes e Recolhas

SUBSTANCIA ATIVA

Starting Materials
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Legislacao aplicavel

o Chapter 1 - Pharmaceutical Quality System

e Chapter 2 - Personnel

e Chapter 3 - Premise and Equipment

e Chapter 4 - Documentation MEDICAMENTOS

e Chapter 5 - Production EudraLex-volume 4 Parte I- Basic Requirements for Medicinal Products

e Chapter 6 - Quality Control

e Chapter 7 - Outsourced activities

e Chapter 8 - Complaints and Product Recall

o Chapter 9 - Self Inspection
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SUBSTANCIA ATIVA

Eudralex-volume 4 Parte lI- Basic Requirements for Active Substances used as Starting Materials

MEDICAMENTOS

EudraLex-volume 4 Parte I- Basic Requirements for Medicinal Products

Anexo 6- Fabrico de gases medicinais

Regulamento dos Gases medicinais (em revisao)
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SUBSTANCIA ATIVA

Eudralex-volume 4 Parte lI- Basic Requirements for Active Substances used as Starting Materials

MEDICAMENTOS

EudraLex-volume 4 Parte I- Basic Requirements for Medicinal Products

Anexoll-Computerised Systems

Anexo 15- Qualification and Validation

Anexo 16- Certification by a Qualified person and Batch release

Anexo 6- Fabrico de gases medicinais

Regulamento dos Gases medicinais (em revisao)
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RACIL 05

QO ICH(Q2, Q7, Q9, Q10)
U FARMACOPEIA EUROPEIA
U GUIDELINES EIGA
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RACIL 05

;01

GA
/ FABRICO \
Qualified Person
e Substancia Ativa

e Produto Acabado

PRRC
e Dispositivos medicos
(instalacOes de redes de

K gases medicinais)

/

< RANTIA DA QUALIDADE/QP/PRRC >

-

.

DISTRIBUICAO

Substancia Ativa
Produto Acabado
Dispositivos médicos

~

;01

4 N

ASSUNTOS REGULAMENTARES

* Assuntos Regulamentares
e Farmacovigilancia

o /
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/ FARMACOVIGILANCIA \ / ASSUNTOS \

REGULAMENTARES

Os gases medicinais requerem
sistemas de farmacovigilancia: o .
/\ 8 Gestdo do portefdlio

regulamentar:

* Notificacao de eventos
adversos

-~ ~ .. * Autorizacdes de Introducao
* |nvestigacao interna e
no Mercado

analise das avaliacdes o .
. , . * Renovacgoes e variagoes
técnicas aos reservatorios, .
 Compliance com

uando necessario
. I?ormagéo regulamentos EU

. . * |nspecoes e auditorias
kRewsao da literatura / k PEs /
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5. Competéncias

Desenvolvimento de novas competéncias:

- Regulamentar
- Anexo 6 —Fabrico de gases medicinais
- Regulamento dos gases medicinais
- Guidelines (ISO, EIGA...)

- Técnico
- Comportamento dos gases
- Material de embalagem
- Valvulas, cilindros, tulipas, flexiveis...

- Seguranca
- Gases sob pressao
- Temperaturas muito baixas
- Compatibilidade de materiais
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Desafios

/////
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6. Desafios

O Industria farmacéutica diferente
L Necessidade de adaptacdo as exigéncias regulamentares
O Cumprimento das regras com flexibilidade

O Formacdo das equipas
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Obrigada pela vossa atencao!

Fernanda Domingos
Fernanda.domingos@Ilinde.com
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