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INSTITUTO DE SALUD PÚBLICA DE CHILE
DEPARTAMENTO AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTOS
      SUBDEPARTAMENTO DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS   FARMACÉUTICOS BIOEQUIVALENTES

FORMULARIO M-FA
  
PRESENTACIÓN DE INFORMACIÓN PARA LA EVALUACIÓN DE LAS MODIFICACIONES DE FABRICANTE
IMPORTANTE: LA COMPLETITUD Y VERACIDAD DE TODOS LOS ANTECEDENTES QUE DEBEN INCLUIRSE EN ESTE FORMULARIO ES RESPONSABILIDAD DEL SOLICITANTE, EN CASO CONTRARIO SE APLICARÁ LO DISPUESTO EN EL ARTÍCULO 210 DEL CÓDIGO PENAL.

PRESTACIÓN ASOCIADA:
4111021

	INFORMACIÓN GENERAL DEL TRÁMITE

	Solicitante (Razón social)
	

	Dirección Técnica/
Responsable Técnico
	Nombre responsable
	Apellido paterno
	Apellido materno

	
	
	
	

	Producto Farmacéutico
	Nombre producto
	Principio activo
	Dosis

	
	
	
	

	Régimen
	

	Nombre del principio activo
	
	Dirección del fabricante del principio activo 
	

	Liberación principio activo (marcar con x)
	Convencional
	Modificada

	
	
	

	Tamaño de lote UO

	Cantidad (kg / L)
	Cantidad (unidades de fabricación)

	
	
	

	
	
	
	

	Tamaño de lote UR
	Cantidad (kg / L)
	Cantidad (unidades de fabricación)

	
	
	

	
	
	
	

	N° Registro Sanitario 
	

	Resolución Vigente 
	N° Resolución
	Fecha resolución

	Fórmula cualicuantitativa
	
	

	Especificaciones de producto terminado
	
	



	INFORMACIÓN FABRICANTES:

	Sitio de manufactura
	Unidad de origen (UO)
(autorizado en el registro)
	Unidad receptora (UR)

	Semielaborado 
	Indique razón social y dirección completa. 
	Indique razón social y dirección completa .

	Granel
	
	

	Envasador /semiterminado
	
	

	Producto Terminado
	
	

	Solvente (si aplica)
	
	



Este formulario está destinado a la presentación de información necesaria para evaluar las modificaciones de fórmula
Toda la información declarada en este formulario debe ser respaldada con los documentos técnicos respectivos y son requisitos de admisibilidad, la ausencia de documentación será motivo de rechazo de la solicitud. 
Este formulario no reemplaza la documentación que debe ser presentada en la solicitud

1. Fabricante de producto semielaborado, a granel, semiterminado (envasador) o terminado.

De acuerdo con los señalado en el art°69A del DS N°3/10 la ampliación de este fabricante dará lugar a un nuevo registro sanitario manteniendo los demás aspectos ya autorizados. 
La solicitud se deberá acompañar de:
· Estudio de transferencia tecnológica, basado en las directrices establecidas en la reglamentación vigente;
· Descripción de la solicitud; 
· Estudio de estabilidad del producto manufacturado por el fabricante propuesto, basándose en las directrices establecidas en la reglamentación vigente. Este estudio debe declarar la fórmula cuali-cuantitativa, el material de envase, el fabricante del o los principios activos y el fabricante del producto farmacéutico terminado. 

2. Fabricante de solvente.

 Para el cambio/ampliación de fabricante de solvente, se deberá presentar: 
· Estudio de transferencia tecnológica, basado en las directrices establecidas en la reglamentación vigente; 
· Descripción de la solicitud; 
· Estudio de estabilidad del producto con el nuevo fabricante (incluyendo estabilidad “en uso”), basándose en las directrices establecidas en la reglamentación vigente. Este estudio debe declarar la fórmula cuali-cuantitativa, el material de envase, el fabricante del o los principios activos y el fabricante del producto farmacéutico terminado.

	ALCANCE  DE LA MODIFICACIÓN

	☐ Cambio de sitio
	☐ Ampliación de sitio (registro clon)



A. Antecedentes para la acreditación de la transferencia tecnológica de procesos productivos farmacéuticos.

A.1. Certificado de Cumplimiento de Buenas Prácticas de Manufactura (GMP) o equivalente. Puede ingresar más de un certificado según los fabricantes que participen en el proceso. Debe adjuntar el documento.

	Identificación de la Agencia Reguladora de alta vigilancia que emite certificado GMP vigente

	Nombre Agencia
	

	País
	

	N° de certificado
	

	Nombre planta inspeccionada
	

	Dirección planta inspeccionada
	

	Fecha de inspección
	

	Fecha de emisión documento
	

	Vigencia de certificado GMP
	



A.2.  Certificado de Producto Farmacéutico (CPP) vigente. Debe adjuntar el documento.

	Identificación de la Agencia Reguladora que emite CPP vigente

	Nombre Agencia
	

	País
	

	N° de certificado
	

	Nombre planta fabricante
	

	Dirección planta inspeccionada
	

	Fecha de emisión CPP
	

	Vigencia CPP
	

	Fórmula cuali-cuantitativa  trazable a la última aprobada en el registro
	Si
	No

	
	
	



A.3. Análisis de riesgo para la fabricación del producto: Indicar en la siguiente tabla la ubicación del antecedente solicitado. Adjuntar el registro del análisis de riesgo.

	
	Código documento
	Fecha aprobación

	Adjunta análisis de riesgo del proceso de fabricación
	
	

	Etapa Crítica de acuerdo a evaluación de riesgo
	Atributos de calidad involucrado

	
	

	
	



A.4. Comparación entre la UO y la UR: agregar en la tabla los diagramas de flujos y la línea de   proceso. Debe incluir parámetros de proceso y controles en proceso por etapas en la UO y la UR.

	Flujo de la unidad de origen
	Flujo de la unidad receptora

	Agregar aquí el flujo del proceso de manufactura (3.2.p.3.3)
	Agregar aquí el flujo del proceso de manufactura (3.2.p.3.3)*


(Adjuntar Planillas de fabricación de un lote manufacturado en la UO y UR)

A.5. Comparación de equipos de la línea de fabricación con su principio de funcionamiento, entre UO y UR:

	Detalle de equipos (repita la tabla de acuerdo al número de equipos que participan en la línea de manufactura)

	
	Equipo UO
	Equipo UR

	Nombre del equipo
	
	

	Clase
	
	

	Subclase
	
	

	Capacidad
	
	

	Estatus de calificación de equipos (OQ) (PQ)
	



A.6. Validación de la Metodología Analítica (UR). Debe adjuntar la documentación de respaldo.

	
	Código documento
	Vigencia del documento

	Informe validación método de valoración
	
	

	Informe validación método de disolución
	
	

	Informe validación método de uniformidad de contenido
	
	

	Sustancias relacionadas
	
	



A.7. Comparación de pruebas de desempeño entre producto de UO y UR. Adjuntar el reporte de respaldo.

A.7.1 Para formas farmacéuticas sólidas: 

Perfiles de disolución: Especificaciones del ensayo realizado

	Q
	

	Medio de disolución 
	

	Volumen del medio
	

	Aparato
	

	RPM
	

	Temperatura
	

	Tiempos de muestreo
	



Identificación de los lotes sometidos al ensayo de disolución.

	N° de Lote UO
	

	N° de Lote UR
	

	Factor de similitud f2 (50-100)
	

	Factor de diferencia f1 (0-15)
	



                 A.7.2 Para otras formas farmacéuticas indicar prueba de desempeño correspondiente. 

	Ensayo 
	Criterio de aceptación 

	
	



A.8. 3.2.P.8 Estabilidad del producto fabricado en la UR. Debe adjuntar el documento de respaldo.

	Estabilidad vida útil

	Lotes presentados  
	Código de lote 1; Fecha de fabricación
Código de lote 2; Fecha de fabricación
Código de lote 3; Fecha de fabricación

	Declare Fabricante de principio activo autorizado en el registro
	

	Fabricantes del producto 
Repita el cuadro si participa más de un fabricante 
	
	Dirección del fabricante 
	

	Describa La Fórmula correspondiente a la del estudio de estabilidad
Adjuntar planilla de fabricación de uno de los lotes
	

	Tipo y material de envase primario
	

	Condiciones de almacenamiento 
	☐ Condiciones de Estantería (largo plazo): Haga clic o pulse aquí para escribir texto.
☐ Condiciones Intermedias: Haga clic o pulse aquí para escribir texto.
☐ Condiciones Aceleradas: Haga clic o pulse aquí para escribir texto.

	Indique frecuencia y resultados de acuerdo a la guía de estudios de estabilidad vigente.
	

	Indique periodo de eficacia solicitado
	



A.9.  Enumeración de las discrepancias encontradas entre la UO y la UR, y las acciones apropiadas tomadas para resolverlas:

	



A.10. Validación del proceso en la UR. Debe adjuntar el protocolo e informe de la validación.

	INFORMACIÓN GENERAL 
Validación del proceso productivo

	Tamaño de lote validado
	Cantidad (kg / L)
	Cantidad (unidades de fabricación)

	
	
	

	Tipo de validación
(marcar con x)
	Concurrente
	Prospectiva
	Retrospectiva

	
	
	
	

	Información de lotes utilizados en validación de proceso del granel
	N°
	Código Lote
	Fecha inicio fabricación
	N° Certificado análisis PT*

	
	1.
	
	
	

	
	2.
	
	
	

	
	3.
	
	
	

	Identificación documentos
	Código 
	Fecha de aprobación

	Protocolo de validación*
	
	

	Informe de validación*
	
	


(*Adjuntar Certificados de análisis de los lotes de validación, planilla de fabricación de los lotes validados, protocolo e informe de validación)

A.11. Plan de muestreo del proceso de fabricación: Detallar en la siguiente tabla el plan de muestro que se llevó a cabo en el proceso de fabricación de los lotes usados para la validación.

	Etapa crítica
	Ubicación del muestreo
	Cómo realizó el muestreo
	Frecuencia del muestreo

	
	
	
	

	
	
	
	



A.12. Criterios de aceptación para lote presentado en proceso de fabricación: Indicar en la siguiente tabla los análisis realizados en cada etapa crítica con sus respectivos criterios de aceptación.

	Característica crítica
	Criterio de aceptación

	
	

	
	



A.13. Análisis estadístico de los datos obtenidos. Usar una tabla para cada parámetro crítico evaluado.

	Parámetro o atributo a informar
	

	Resultados
	Lote 1
	Lote 2
	Lote 3

	Tamaño de muestra (N)
	
	
	

	Valor mínimo
	
	
	

	Valor máximo
	
	
	

	Media
	
	
	

	Desviación estándar (DS)
	
	
	

	Coeficiente de variación (CV)
	
	
	

	IC 95%
	
	
	

	p-value (Normalidad)
	
	
	

	Cp
	
	
	

	Cpk
	
	
	


(Adjuntar Excel con los datos crudos obtenidos en la validación del proceso)

A.14. Desvíos del proceso de fabricación. Completar la siguiente tabla solo en caso de que existan desvíos en el proceso. Adjuntar documentación correspondiente al tratamiento del desvío.

	Código desvío fabricación
	Descripción

	
	



A.15. Resultados y conclusiones de la transferencia tecnológica. 

	








Compromiso del director técnico y representante legal:

1.- Declaro bajo juramento que los datos suministrados en el presente formulario, así como los antecedentes acompañados, son verdaderos e íntegros.

2.-Estoy en conocimiento de lo dispuesto en el artículo 210 del código penal, que indica que: “el que ante la autoridad o sus agentes perjurare o diere falso testimonio en materia que no sea contenciosa, sufrirá penas de presidio menor en sus grados mínimos a medio y multa de seis a diez unidades tributarias mensuales.”

	Declara notificación por correo electrónico:

	Sí

	No

	Correos: 








Firma Director Técnico/ Representante Legal


Fecha: ____/____/_____
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