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Ref.: Renovacion certificaciones de Buenas Practicas de Manufactura (BPM) y Buenas Précticas de
Laboratorio (BPL) - Planta Produtos Roche Quimicos e Farmaceuticos S.A. Rio de Janeiro, Brasil

Respetados Sefiores:

Atentamente nos dirigimos a ustedes para solicitarles se sirvan programar una visita para la renovacion
de la certificacion de Buenas Practicas de Manufactura y Buenas Précticas de Laboratorio a la planta de
nuestra filial Produtos Roche Quimicos e Farmaceuticos S.A., ubicada en Rio de Janeiro-Brasil, conforme
a la reglamentacion que sobre este aspecto rige actualmente.

Para cumplir el trdmite de nuestra solicitud anexamos:

1. Guia de Inspeccion de Buenas Practicas de Mianufactura para establecimientos de Produccion
Farmacéutica,

2. Guia de evaluacion de Buenas Practicas de Laboratorio de Control de Calidad de Productos
Farmacéuticos (BPL),

3. Poder dado por Brasil al Director Técnico, Dr. Pedro Galvis para tramites ante INVIMA

4. Copia en el Diario Oficial Empresarial en la cual consta que Produtos Roche Quimicos e
Farmacéuticos S.A. es una sociedad legalmente constituida

5. Copia de la Resolucién INVIMA de Renovacién de la Certificacion de Buenas Précticas de
Manufactura Farmacéutica a Productos Roche Quimicos e Farmaceuticos S.A.

6. Consignacion de acuerdo con la tarifa reglamentaria vigente por valor de $83.515.223,00.

7. Site Master fite CD

Agradecemos/su atencion y guedamos en pendientes de su pronta respuesta.

Cordialmenge,

PRODUCTOS ROCHE S.A.

Director deMsuntos Regulatorios y Director Técnico
C.C. No. 19.462.216

Productos Roche S.A. Direccién Técnica Tel: 571 417 88 60
Carrera 44 No. 20-21 Fax: 571 368 7705
Bogoté - Colombia pedro.galvis@roche.com
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La Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos, INVIMA, en ejercicio de las facuitades conferidas en el Decreto 549 de 2001 y Decreto 2078 de 2012; y
teniendo en cuenta los siguientes.

ANTECEDENTES

Que mediante Resolucién No. 2013033383 del 08 de noviembre de 2013, el INVIMA concedid {a Renovacion de la

certificacién—de Buenas—Practicas—de-Manufactura-porun—término-detres—(03)affos—contados-a-partir de-la-fecha-de—

ejecutoria de la Resoluciéon en mencion, al establecimiento PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS
S.A., ubicado en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Jacarepagua de Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil,
para la FABRICACION DE MEDICAMENTOS con los principios activos y las formas farmacéuticas que se relacionan a
continuacion:

ESTERILES
PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
= ANTIBIOTICOS NO .
( , . Soluciones parenterales de pequefio volumen en ampollas de
3ETALACTAMICOS (Trimetoprim + Liquidos vidrio.
Sulfametoxazol)
Soluciones parenterales de pequefio volumen en ampollas de
COMUNES Liquidos vidrio.
NO ESTERILES
PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
ANTIBIOTICOS NO . .
BETALACTAMICOS (Trimetoprim + | Solidos: Tabletas con y sin cubierta.
Sulfametoxazol)
Liquidos Suspensiones.
Solidos: Tabletas con y sin cubierta.
COMUNES
Liquidos Soluciones y suspensiones.

Y para el ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO (BLISTEADQO) Y SECUNDARIO de medicamentos con los principios
activos y las formas farmacéuticas que se relacionan a continuacion:

| NO ESTERILES /
( ' PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS !

l COMUNES Solidos: Cépsulas duras de gelatina. /

NOTAS ACLARATORIAS:

1. Comunes: son principios activos no antibiticos (betalactamicos y no betalactamicos), no hormonales (de tipo
sexual y no sexual), no antineoplasicos, no inmunosupresores, no radiofarmacos y no biolégicos.

2. £1 anterior concepto técnico, autoriza anicamente la fabricacion de los productos con los principios activos y las
formas farmacéuticas descritas.

3. La fabricacién de medicamentos con base en principios activos antibidticos no betalactamicos es realizada en las

mismas dreas y con los mismos equipos donde son fabricados medicamentos con base en principios activos
comunes, por campafas, y determinacion de trazas antes de comenzar una nueva fabricacion, lo cual debera ser

comprobable a través de registros de produccion.
150 800) R

GP202-1 SC7341-1 CO-8C-7341-1

EL FORMATO IMPRESO DE ESTE DOCUMENTO ES UNA COPIA NO CONTROLADA
ASS-AYC-FMO25 — V01 ~ 15/03/2016
g})}\ Pagina1des

Instituto Nadonal de Vigilantia de Medicomentos y Alimentos — INVIMA
Carrera 10 N.°64/28
PBX: 2948700

Bogotd - Colombia
www.invima.gov.co

Wrlgontes,



TODOS PORUN
NUEVO PAIS

R PAZ EQUIDAD EDUCACION

RESOLUCION Nro. 2016046390 DEL 08 DE NOVIEMBRE DE 2016
Por la cual se concede la Renovacién y Ampliacién de la Certificacion de Buenas Practicas de Manufactura
Farmacéutica a PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A,, identificado con CNPJ:
33.009.945/0023-39.

& s l_

4. Las soluciones estériles son esterilizadas por filtracion esterilizante con posterior llenado aséptico sometidas a
esterilizacion terminal por calor humedo.
5. Cualquier modificacion que se efectie en las condiciones evaluadas y cerltificadas durante la presente auditoria,

respecto a equipos, areas, procesos productivos, personal técnico principal o de las empresas con las que se
contraté la realizacion de actividades criticas de produccion y control de calidad, deberan ser notificadas al INVIMA
con el fin de que éste evalle y verifique si se requiere una visita de ampliacion o verificacion del concepto técnico
emitido.

6. El envasado de medicamentos no estériles con base en principios activos comunes, en formas farmacéuticas
sdlidas, se realizan Gnicamente en la linea nimero 8 y la linea de llenado de frascos de acuerdo a los planos
anexos, las cuales cuentan con secciones separadas fisicamente de la seccion de acondicionamiento secundario y
que fueron calificadas en cuanto a control ambiental para llevar a cabo este proceso

Que mediante radicado INVIMA Nro. 2016068080 del 23 de mayo de 2016, el Representante Legal y Director Técnico
de PRODUCTOS ROCHE S.A., solicitaron visita para la Renovacion de la Certificacion de Buenas Précticas de
Manufactura Farmacéutica, para el establecimiento PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A,,
ubicado en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Jacarepagua de Rio de Janeiro — Brasil, PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS
E FARMACEUTICOS S.A., ubicado en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Jacarepagua de Rio de Janeiro, Estado Rio de
Janeiro — Brasil, para lo cual adjunté entre otros documentos: Certificado de Existencia y Representacion Legal del
establecimiento, Guia de Inspeccién de Laboratorios o Establecimientos de Produccion Farmacéutica, para la obtencidn
del Certificado de Cumplimiento de las Buenas Practicas de Manufactura debidamente diligenciada, con recibo de
consignacion No.2090464-58 del banco Davivienda, por concepto de pago de los derechos de la visita, entre otros
documentos.

De acuerdo a la carta del alcance de la visita de renovacién y ampliacién de la certificacion de BPM realizada al
establecimiento PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A., ubicado en Estrada Dos Bandeirantes,
2020, Taquara de Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil, el Director de Garantia de la Calidad y el
Representante Legal informan que se excluyan del alcance de la presente auditoria las areas para la fabricacién de
productos estériles, debido a que se tomo

la decisién de transferir la produccién de este tipo de productos a otra planta del grupo Roche.

Que durante los dias 31 de octubre, 1, 2, 3 y 4 de noviembre de 20186, se realizo visita al establecimiento PRODUCTOS
ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A., ubicado en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Taquara de Rio de
Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil, por profesionales de la Direccion de Medicamentos y Productos Bioldgicos
tendiente a la renovacion y Ampliaciéon de la certificacién del cumplimiento de las Buenas Practicas de Manufactura
Farmacéutica, emitiendo el siguiente concepto técnico: “Una vez evaluado el cumplimiento de los requerimientos
previstos en la Serie de Informes Técnicos de la OMS serie 823, informe Técnico 32: Buenas Practicas de Manufactura
para Productos Farmacéuticos, adoptado por Resolucion 03183 del 23 de agosto de 1995, Decreto 549 del 29 de marzo
de 2001, Guia de Inspeccién de Laboratorios o Establecimientos de Producciéon Farmacéutica, adoptada por Resolucion
01087 de julio de 2001, Resolucion 3028 de agosto de 2008 y Decreto 2086 de 2010 del Ministerio de la Proteccién
Social, el grupo de inspeccién del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos INVIMA, adscrito al
Ministerio de Salud y Proteccion Social de la Republica de Colombia, conceptia que PRODUCTOS ROCHE QuimMmicos
E FARMACEUTICOS S.A, ubicada en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Taquara de Rio de Janeiro, Estado de Rio de
Janeiro — Brasil, CUMPLE con las BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA FARMACEUTICA, Por lo tanto se
RENUEVA el concepto técnico, PARA LA FABRICACION DE MEDICAMENTOS con los principios activos y las formas
farmacéuticas que se relacionan a continuacion:

NO ESTERILES
PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
COMUNES Liquidos Soluciones y suspensiones.
Solidos: Tabletas con y sin cubierta.
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ANTIBIOTICOS NO Liquidos Suspensiones.
BETALACTAMICOS (Trimetoprim +
Sulfametoxazol)

Tabletas con y sin cubiena.

Solidos:

Y para el ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO (BLISTEADQO) Y SECUNDARIO de medicamentos con los principios
activos.y las formas.farmacéuticas_que_se_relacionan-a-continuacién:

NO ESTERILES
PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
COMUNES Solidos: Capsulas duras de gelatina.

NOTAS ACLARATORIAS
B COMUNES: Son principios activos no antibiéticos (betalactamicos y no betalactamicos), no sustancias endocrinas
de tipo sexual (andrégenos y estrogenos) y sus precursores, no hormonales no sexuales, no antineoplasicos, no
inmunosupresores, no radiofarmacos y no biolégicos.
2. La fabricacién de medicamentos con base en principios activos antibidticos no betalactamicos, se realiza en las
mismas areas y con los mismos equipos donde son fabricados medicamentos con base en principios activos
comunes, por campafa, metodologia de limpieza validada y monitoreo periddico de trazas.

3. El anterior concepto técnico, autoriza Unicamente ia fabricacion de los productos con los principios activos vy las
formas farmacéuticas descritas y que no requieren cadena de frio.
4. Cualquier modificacidn que se haga en las condiciones evaluadas y certificadas durante la presente auditoria,

respecto a equipos, areas, procesos productivos, personal técnico principal o de las empresas con las que se
contratd la realizacion de actividades criticas de produccién y control de calidad, deberan ser notificadas al INVIMA
con el fin de que éste evalle y verifique si se requiere una visita de ampliacién o verificacién del concepto técnico
emitido, de acuerdo con las disposiciones de la Normatividad Sanitaria correspondiente, so pena de las acciones
a que haya lugar.

Igualmente se AMPLIA la CAPACIDAD INSTALADADA en cuanto al area y el equipo para el proceso de soplado,
envasado y acondicionamiento secundario de tabletas en frascos de vidrio.

CONSIDERACIONES

Que el Articulo 1 del Decreto 549 de 2001, establece que los laboratorios fabricantes de medicamentos que se
produzcan en el pais o se importen, deberan solicitar el certificado de Buenas Practicas de Manufactura.

Que el Paragrafo 2 del Articulo 2 del Decreto 549 de 2001, expresa que si del resultado de la visita se establece que el
‘aboratorio de medicamentos cumple con las Buenas Practicas de Manufactura, el INVIMA expediré el certificado de
sumplimiento de BPM.

Que el Articulo 6 del Decreto 549 de 2001, consagra que le corresponde al INSTITUTO NACIONAL DE VIGILANCIA DE
MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS —INVIMA- o0 a quien éste delegue expedir el certificado de cumplimiento de Buenas
Practicas de Manufactura mediante Resolucién.

Que el paragrafo del Articulo 7 del Decretc 549 de 2001, menciona que el Certificado de Buenas Practicas de
Manufactura debera renovarse por un periodo igual al de su vigencia.

Que el Articulo 8 del Decreto 549 de 2001, contempla que la autorizacién de productos, area de manufactura y procesos
productivos nuevos para un laboratoric de fabricacién de medicamentos certificado con el cumplimiento de Buenas
Practicas de Manufactura, requerird de la respectiva certificacion, para lo cual se surtira el procedimiento dispuesto en

este decreto.
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RESOLUCION Nro. 2016046390 DEL 08 DE NOVIEMBRE DE 2016
Por la cual se concede la Renovaciéon y Ampliacién de la Certificaciéon de Buenas Practicas de Manufactura
Farmacéutica a PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A,, identificado con CNPJ:
33.009.945/0023-39.

Que el Articulo 6 del Decreto 2086 de 2010 que modifica el Articulo 7 del Decreto 549 de 2001 en cuanto a la vigencia
del Certificado de Cumplimiento de las Buenas Prdcticas de Manufactura, establece que el certificado de cumplimiento
de Buenas Practicas de Manufactura tendra una vigencia de tres (3) anos contados a partir de la fecha de ejecutoria del
acto gue lo concede.

Que de acuerdo a la carta del aicance en la cual el Director de Calidad y Representante Legal del establecimiento
PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A, ubicada en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Taquara de
Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro ~ Brasil, solicito que las areas de fabricacion de productos estériles deben ser
excluidas del alcance de la presente auditoria realizada los dias 31 de octubre al 4 de noviembre de 2016,debido a que
se tomo la decisién de transferir la produccion de este tipo de productos a otra planta de! grupo Roche.

Que profesionales de la Direccion de Medicamentos y Productos Biologicos conceptuaron en visita practicada los dias 31
de octubre, 1, 2, 3 y 4 de noviembre de 2016, que PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A,
ubicada en Estrada Dos Bandeirantes, 2020, Taquara de Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil, CUMPLE
con las BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA FARMACEUTICA, por lo cual este despacho:

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO.- Conceder ia RENOVACION de la CERTIFICACION de cumplimiento de ias Buenas Précticas de
Manufactura Farmacéutica por el término de tres (03) afios contados a partir de la ejecutoria de la presente Resolucién al
establecimiento PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A, ubicada en Estrada Dos Bandeirantes,
2020, Taquara de Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil, CUMPLE con las BUENAS PRACTICAS DE
MANUFACTURA FARMACEUTICA, PARA LA FABRICACION DE MEDICAMENTOS con los principios activos y las
formas farmacéuticas que se relacionan a continuacion:

NO ESTERILES

PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
COMUNES Liquidos Soluciones y suspensiones.
Solidos: Tabletas con y sin cubierta.
ANTIBIOTICOS NO Liquidos Suspensiones.
BETALACTAMICQOS (Trimetoprim +
Sulfametoxazol) Solidos: Tabletas con y sin cubierta.

Y para el ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO (BLISTEADO) Y SECUNDARIO de medicamentos con los principios
activos y las formas farmacéuticas que se relacionan a continuacion:

NO ESTERILES
PRINCIPIO ACTIVO FORMAS FARMACEUTICAS
COMUNES Solidos: Capsulas duras de gelatina.

NOTAS ACLARATORIAS
1. COMUNES: Son principios activos no antibidticos (betalactdmicos y no betalactamicos), no sustancias
endocrinas de tipo sexual (andrdégenos y estrogenos) y sus precursores, no hormonales no sexuaies, no
antineoplésicos, no inmunosupresores, no radiofarmacos y no biolégicos.
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2. La fabricacién de medicamentos con base en principios activos antibidticos no betalactamicos, se realiza en las
mismas areas y con los mismos equipos donde son fabricados medicamentos con base en principios activos
comunes, por campaina, metodologia de limpieza validada y monitoreo periédico de trazas.

3. El anterior concepto técnico, autoriza (nicamente la fabricacion de los productos con los principios activos vy las
formas farmacéuticas descritas y que no requieren cadena de frio.

4. Cualquier maodificacién que se haga en las condiciones evaluadas y certificadas durante la presente auditoria,
respecto a equipos, areas, procesos productivos, personal técnico principal o de las empresas con las que se

-——comntratbé—la—realizacién—de—actividades—criticas—de—produccién—y-control-de-calidad;—deberan—ser-notificadas--al——-
INVIMA con el fin de que éste evallie y verifique si se requiere una visita de ampliacién o verificacidon del
concepto técnico emitido, de acuerdo con las disposiciones de la Normatividad Sanitaria correspondiente, so
pena de las acciones a que haya lugar.

ARTICULO SEGUNDO.- Conceder la AMPLIACION de la certificacién de cumplimiento de Buenas Practicas de
Manufactura Farmacéutica a PRODUCTOS ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A, ubicado en Estrada Dos
Bandeirantes, 2020, Taquara de Rio de Janeiro, Estado de Rio de Janeiro — Brasil, respecto a la CAPACIDAD

( NSTALADA en cuanto al drea y el equipo para el proceso de soplado, envasado y acondicionamiento secundario de
abletas en frascos de vidrio.

ARTICULO TERCERO.- Notificar de manera personal al Representante Legal y/o Director Técnico de PRODUCTOS
ROCHE QUIMICOS E FARMACEUTICOS S.A., del contenido de la presente Resolucion, advirtiéndole que contra ella
procede el Recurso de Reposicion que podra interponer dentro de los diez (10) dias siguientes contados a partir de la
notificacion de la presente Resolucién ante la Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos del INVIMA, de
conformidad con lo establecido en el Articulo 76 del Cddigo de Procedimiento Administrativo y de lo Contencioso
Administrativo, Ley 1437 del 2011.

ARTICULO CUARTO.- La presente Resolucion rige a partir de su ejecutoria.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

/

gdﬁ HELENA FRANCO CHAPARRO
Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos

‘royectd: A. Diaz (Bact.g/%i/ .
Revision Técnica:M. Bederra (Q.F.)
Vo.Bo.: A. Cadena, Coordinadora GFM

Revision Legal: J. Quiroz (Abog.) L7
Archivo: Exp. No. 65E
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