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RESOLUCION winisTERIAL 1000 () O
-7 DIC. 2005

VISTOS:

Constitucion Politica del Estado.

Ley N° 2446 de Organizacion del Poder Ejecutivo de 19 de marzo de 2003,

Ley del Medicamento N° 1737 de 17 de diciembre de 1996.

Decreto Supremo N° 25235 de 30 de noviembre de 1998 - Reglamento a la Ley del Medicamento.

Resolucién Ministerial N° 0555 de fecha de 25 de octubre de 2000 que aprueba el Manual para Registro
Sanitario

Informe Técnico N° 1273 de 22 de Agosto de 2005

CONSIDERANDO:

Que, la Cjbnstitucién Politica del Estado, en sus articulos 158 y 164, sefiala que el
Estado tiene la obligacién de defender la salud de la poblacién, y que las normas relativas a la salud publica
tienen caracter obligatorio y coercitivo;

Que, la Ley del Medicamento N° 1737 sciiala entre sus objetivos, el de garantizar que
los medicamentos tengan calidad y eficacia comprobada preservando que la relacién beneficio-riesgo sea
favorable a la salud y que los mismos sean accesibles a todos los habitantes del pais; y establecer un universo
racional de medicamentos de costo beneficio favorable para la comunidad, acorde con las necesidades de
patologias prevalentes. Asi mismo, establece la regulacion tanto de medicamentos de uso humano como de
medicamentos especiales como biolégicos, vacunas, hemoderivados, alimentos de uso médico, cosméticos,
productos odontoldgicos, dispositivos médicos, productos homeopaticos y productos medicinales naturales y
tradicionales;

Que, el Art. 5 de la misma Ley precitada, concordante con el Decreto Reglamentario
N® 25235, establece quc la elaboracién, fabricacion, distribucién, importacion, exportacion, venta y
comercializacién de medicamentos seran sometidas obligatoriamente a Registro Sanitario; entendiéndose por
Registro Sanitario al procedimiento por el cual un producto farmacéutico pasa por una estricta evaluacion
previa a su comercializacion;

Que, es necesario modificar y actualizar el Manual para Registro Sanitario con la
finalidad de establecer los mecanismos y requisitos para la obtencion del registro sanitario de medicamentos
reconocidos por ley en forma adecuada, cficaz y eficiente en todo el territorio nacional,

Que, ¢l informe Técnico No. 1273 de fecha 22 de agosto de 2005, rccomiendan la
aprobacion del nuevo Manual para Registro Sanitario, mediante Resolucién Ministerial expresa,

POR TANTO:

El Sefior I;dirﬁstro de Salud y Deportcs, en uso de las facultades que le confiere la Ley
No. 2446 de 19 de Marzo de 2003. * '

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO.- Apruébese el nuevo Manual para Registro Sanitario,
que en documento anexo forma parte integrante ¢ indivisible de Ia presente Resolucion.

ARTICULO SEGUNDO.- Se deja sin efecto la Resolucion Ministerial N° 0555
de 25 de octubre del afio 2000 y toda disposicion contraria a la presente Resolucion.

Queda encargada de! cumplimiento de la presente Resolucion la Direccién de
Medicamentos y Tecnologia en Salud del Ministerio de Salud y Deportes.

Registrese, comuniquese y archivese.
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1.1

1.2

1.3

1.4

CAPITULO |
GENERALIDADES

INFORMACION ADMINISTRATIVA

AUTORIDAD REGULADORA DE MEDICAMENTOS

Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud, DINAMED
Ministerio de Salud y Deportes

Calle: Capitan Ravelo No. 2199

Teléfono: (591)-2 -2440122

Fax: (591)-2 - 2440122

Correo electronico: dinamed@sns.gov.bo

Pagina Web: www.sns.gov.bo/dinamed

La Paz - Bolivia

Sur América

DIRECCION PARA LA DOCUMENTACION DE REGISTRO SANITARIO

Area Evaluacion y Registro Sanitario

Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud
Ministerio de Salud y Deportes

Calle: Capitan Ravelo No. 2199 2do.piso

La Paz — Bolivia

Sur América

LABORATORIO OFICIAL DE CONTROL DE CALIDAD

Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia, CONCAMYT
Ministerio de Salud y Deportes

Pasaje: Rafael Zubieta N° 1889, zona Miraflores

Teléfono: 2226670 int. 136

Fax: 2228254

Correo electrénico: concamyt@sns.gov.bo

Pagina Web: www.sns.gov.bo/concamyt

La paz — Bolivia

Sur América.

ADMINISTRACION

El Registro Sanitario de Medicamentos es responsabilidad de la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud del Ministerio de Salud y Deportes, a través del
Area de Evaluacion y Registro Sanitario y la Comisién Farmacoldgica Nacional como
6rgano técnico asesor en evaluacion de eficacia y seguridad.

La estructura para este fin consiste en:

Director(a) de Medicamentos y Tecnologia en Salud
Jefe de Evaluaciéon y Registro Sanitario
Farmacéuticos de Evaluacion y Registro Sanitario
Miembros de la Comisién Farmacol6gica Nacional


mailto:dinamed@sns.gov.bo

Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia, CONCAMYT

1.5 RELACIONES INTERNACIONALES - BOLIVIA
Miembro de la OMS
Signatario del Esquema de Certificacion de la OMS
Miembro de la Convencion Unica de 1961 sobre Estupefacientes y Convenio sobre
Sustancias Psicotropicas de 1971
Miembro de la Convencién de las Naciones Unidas contra el Tréfico llicito de
Estupefacientes y Sustancias Psicotropicas de 1988
Miembro de la Red Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion
Farmacéutica (PARF)
Miembro de la Comunidad Andina de Naciones (CAN)
Miembro del Mercado Comun del Sur (MERCOSUR)
1.6 MARCO LEGAL Y SISTEMA DE AUTORIZACION
El sistema de Registro Sanitario se halla regulado bajo la Ley No. 1737, Ley del
Medicamento de 17 de diciembre de 1996 y regulacion farmacéutica citada a
continuacion.
No. NORMA No. R.M. FECHA
0 | Politica Nacional de Medicamentos 0034 29-01-03
1 | Ley del Medicamento No. 1737 Ley 1737 17-12-96
2 | Reglamento a la Ley del Medicamento D.S. 25235 D.S. 25235 30-11-98
3| Normas Farmacolégicas 0216 05-05-00
Normas de Buenas Practicas de Manufactura de
4 | Medicamentos 0296 19-06-97
Guia de Inspeccion de Buenas Practicas de Manufactura,
5| Industria Farmacéutica 0972 28-12-05
6 | Normas Eticas para la Promocién de Medicamentos 0136 01-03-94
7 | Normas Generales para Medicamentos de Venta Libre 0294 19-06-97
8 | Reglamento de la Comisién Farmacoldgica Nacional 0138 14-04-98
9 | Reglamento de la Comisién Nacional de Farmacoviglancia 0086 16-03-98
10 | Lista de Medicamentos Controlados 1008-1737 19-06-97
11 | Manual para Registro Sanitario 0909 07-12-05
12 | Lista Basica de Medicamentos para el Turno Farmacéutico 1184 16-11-94
13 | Manual de Farmacias 0370 23-07-97
Normas para Medicamentos Naturales, Tradicionales vy
14 | Homeopaticos 0013 16-01-01
15 | Manual de Registro Sanitario de Reactivos para Diagndstico 0298 11-06-02
16 | Sistema Nacional Unico de Suministro D.S. No. 26873 D.S. No. 26873 21-12-02
17 | Reglamento del Sistema Nacional Unico de Suministro 0735 27-12-02
Reglamento de la Comision Interinstitucional de Vigilancia y
18 | Control 0251 14-05-03
19 | Sistema Nacional de Vigilancia y Control de Medicamentos 0250 14-05-03
20 | Lista Nacional de Medicamentos Esenciales 0763 21-10-05




21 | Manual para Registro Sanitario de Vacunas 0512 05-09-03
Manual para la Administracion de Psicotrépicos vy

22 | Estupefacientes 0836 23-11-04

23 | Manual para Notificacion Sanitaria Obligatoria de Cosméticos | Dec. 516 08-03-02
Normas de Buenas Practicas de Manufactura para la Industria

24 | del Cosmético Dec. 516 08-03-02

25 | Norma de Buenas Practicas de Almacenamiento 0260 26-04-04
Reglamento de Disposicion y Baja de Medicamentos e

26 | Insumos Médicos 0478 28-07-04

27 | Guia de Inspeccién de Buenas Practicas de Farmacia 0833 23-11-04

28 | Norma para Estudios Clinicos 0834 23-11-04
Manual para la Administracion de la Farmacia Institucional

29 | Municipal 0835 23-11-04

30 | Norma de Buenas Précticas de Dispensacion 0837 23-11-04
Manual para Registro Sanitario de Producto Natural,

31 | Tradicional y Artesanal 0839 23-11-04

32 | Reglamento para Boticas Comunales 0477 28-07-04

33 | Reglamento del Comité Nacional de Gestion Tecnoldgica 0142 10-03-05
Manual de Inventario Técnico de Dispositivos y Equipo Médico

34 | e Infraestructura 0144 10-03-05
Modelo de Pliego para la Adquisicion de Medicamentos -

35 | Productos Farmacéuticos RM. Hac 01-04-04

36 | Registro de Visitadores Médicos 0847 24-11-04
Farmacopea Boliviana de Plantas Medicinales-Comision

37 | Nacional de la Farmacopea Boliviana de Plantas Medicinales | g37 16-12-05
Impresion y difusién de la lista de medicamentos con registro
sanitario, venta libre, controlados y lista de empresas
legalmente registradas en el pais, por el Colegio de

38 | Bioguimica y Farmacia de Bolivia 0799 31-10-05
Provisién de marbetes a profesionales farmacéuticos por el

39 | Colegio de Bioguimica y Farmacia de Bolivia 0798 31-10-05

1.7

PRODUCTOS SUJETOS A REGISTRO SANITARIO

El presente Manual de Registro Sanitario establece de forma general los requisitos,
procedimientos, instructivos y formularios para todos los medicamentos reconocidos
por Ley, sefalados a continuacion, debiendo para los casos en gue se cuenta con
norma especifica considerarse las mismas:

a) Medicamentos genéricos (Denominacion Comun Internacional - DCI)

b) Medicamentos de marca comercial

¢) Medicamentos homeopdaticos

d) Productos de origen vegetal, animal o mineral que tengan propiedades medicinales (con
norma especifica),

e) Medicamentos especiales, biolégicos (con norma especifica), hemoderivados,
dietéticos, odontoldgicos, radio-farmacos

f) Vacunas y biol6gicos (con norma especifica).

g) Cosméticos (con norma especifica)

h) Dispositivos médicos (con norma especifica)

i) Reactivos para diagnéstico y laboratorio clinico (con norma especifica)



1.8

J) Productos naturales tradicionales artesanales (con norma especifica)
INFORMACION GENERAL

Los laboratorios industriales farmacéuticos e importadoras cualquiera sea su razon social o
denominacion, para solicitar un Registro Sanitario, deberan necesariamente contar con la
Resolucién Ministerial de autorizacion de funcionamiento acorde a disposiciones legales
vigentes, ademas de la correspondiente representacion legal del fabricante o titular del
producto.

Todo trdmite de Registro Sanitario debe ser presentado por el Representante legal de la
empresa y el Regente Farmacéutico Acreditado para este fin.

Todo trdmite se iniciara con la presentacion del expediente acompafiando la
documentacion pertinente a la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud,
sefialando el tipo de tramite requerido.



2.1

2.2.

2.2.1.

2.2.2.

2.2.3.

CAPITULO Il

REQUISITOS PARA LA OBTENCION DEL
REGISTRO SANITARIO

REQUISITOS

Constituyen requisitos para el Registro Sanitario los siguientes documentos de caracter
legal, administrativo, técnico e informativo.

FORMULARIO DE SOLICITUD PARA REGISTRO Y CONTROL DE CALIDAD DE
MEDICAMENTOS DINAMED FORM. 005

Todo expediente a presentarse debe contener la informacion general del producto
contenida en el formulario DINAMED Form. 005, a ser recabado en la Direccién de
Medicamentos y Tecnologia en Salud en original y 2 copias, debiendo el mismo
presentarse llenado a maquina, firmado y sellado por el Regente Farmacéutico acreditado
y el Representante legal de la empresa, como certificacion de responsabilidad técnica y
declaracion de veracidad de toda la documentacion presentada, de acuerdo a las
especificaciones detalladas en Anexo No.1.

DOCUMENTACION LEGAL — ADMINISTRATIVA DE LAS EMPRESAS

Fotocopia de la Resolucion Ministerial o Secretarial de autorizacién de funcionamiento
del Laboratorio Industrial Farmacéutico o Importadora.

Fotocopia de Certificado de Empresa Vigente extendido por la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud, a través del cual se avala la habilitacion de
funcionamiento, cumplimiento de reinscripcidn e inspeccion anual de la empresa ya sea
laboratorio industrial o importadora.

Informacion General de Licencia y Fabricantes: Para todos los productos y en todo
expediente debera incluirse en hoja aparte debidamente firmada por el representante
legal y regente farmacéutico los siguientes datos:

a) Nombre de la empresa o compafiia que otorgo la representacion legal y fecha de
vigencia de dicha representacion.

b) Propietario o licenciante del producto, su direccion, telefono, fax y correos
electronicos.

¢) Nombre del laboratorio fabricante del principio activo su direccion, telefono, fax y
correos electronicos.

d) Nombre del o los laboratorios fabricantes del producto terminado, sus direcciones,
teléfonos, fax y correos electronicos.

e) Para el caso de fraccionamiento por terceros o cuando corresponda, nombre de las



2.24.

plantas que envasan o empacan el producto, sus direcciones, teléfonos, fax y correos
electronicos.

Formato para Aclaracién de Particularidades: Para aquellos casos en que cualquiera
de los requisitos presente salvedades y a fin de evitar observaciones innecesarias debera
presentarse el formato sefialado en Anexo No. 2 en el cual se indicaran las aclaraciones
pertinentes, suscrito por el regente farmacéutico o representante legal. Este formato no
constituye documento de caracter obligatorio.

2.3. DOCUMENTACION GENERAL DEL PRODUCTO

2.3.1.

2.3.2.

2.3.3.

Certificacion del Director Técnico — Regente Farmacéutico: Se incluird la
certificaciéon del Director Técnico sobre la responsabilidad técnica del producto,
pudiendo para casos de productos importados presentarse simple fotocopia siempre
y cuando la certificacion sea vigente.

Certificado de Buenas Préacticas de Manufactura: Debera presentarse el certificado
original o fotocopia legalizada por autoridad sanitaria (no necesariamente consularizado)
de Buenas Practicas de Manufactura y/o Buenas Practicas de Almacenamiento segun
corresponda, al Area de Vigilancia y Control de Medicamentos. Debiendo incluirse en el
expediente fotocopia del mismo para todos los laboratorios que participan en la
fabricacion, incluyendo los de fraccionamiento, acondicionamiento o envasado del
producto, el cual debera tener una antigiedad no mayor a dos afos, considerando las
siguientes salvedades:

a) En caso de incluirse expresamente lo sefialado en el Certificado de Producto Sujeto a
Comercio Internacional no sera necesaria la presentacién de otra certificacion de
Buenas Practicas de Manufactura.

b) Para los casos de productos dietéticos y suplementos alimenticios considerados
alimentos en el pais de origen, debera presentarse certificacion de la autoridad
competente de acuerdo a lo establecido en el CODEX ALIMENTARIO en lo que a
Buenas Préacticas de Manufactura se refiere.

c) Debera tomarse en cuenta que la DINAMED en cualquier momento, podra requerir la
verificacion de la planta in-situ o solicitar a la Autoridad Reguladora del pais de origen
informacion o informes sobre el cumplimiento de las BPM, independientemente de la
certificacion presentada. De igual manera podra solicitarse, los antecedentes que se
desprendan de la evaluacion del expediente, el informe de inspeccion al o los
laboratorios fabricantes.

Contrato de Fabricacién o Control de Calidad por Terceros: Para productos
fabricados o bajo control de calidad por terceros debera presentarse simple fotocopia
del contrato o documento acorde a criterios establecidos en las BPM, considerando
las siguientes salvedades:

a) En caso de tratarse de fabricacion bajo licencias o para terceros, constituira
requisito el certificado de producto farmacéutico o certificado de exportacion
emitido por la Autoridad Reguladora de Medicamentos, no siendo aplicable el
certificado de libre venta, por tratarse de un producto que no se comercializa en el



2.3.4.

2.3.5.

pais de origen.

b) Fabricacion por terceros del mismo pais de origen (importado o nacional) debera
presentarse la certificacion de BPM de todos los laboratorios que intervengan en
la fabricacion o certificacion de BPL cuando se trate de control de calidad por
terceros.

c) Cuando se trate Unicamente de empaque por terceros debera presentarse como
minimo Buenas Practicas de Almacenamiento. Se autorizara para un mismo producto
y bajo un mismo numero de Registro Sanitario fuentes alternas de empaque,
debiendo declararse la ubicacion, direccién y autorizacion sanitaria de cada uno de
ellos.

d) En caso de existir un tercero que podra ser el licenciante o titular del producto,
quien libere el lote fabricado al mercado, debera incluirse la declaracion
correspondiente en simple documento, donde se sefale el nombre del mismo asi
COMO Su autorizacion sanitaria.

Certificado de Producto Farmacéutico Sujeto a Comercio Internacional: Para el caso
de productos importados, debera presentarse el certificado de producto farmacéutico
sujeto a comercio internacional, emitido por la Autoridad Sanitaria Nacional del pais de
origen, de acuerdo al modelo de la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) o similar,
donde se sefiale que el producto en cuestion, esta debidamente autorizado en el pais de
origen y que el laboratorio productor cumple con Buenas Practicas de Manufactura. El
certificado debera estar avalado por la Autoridad Sanitaria Nacional competente y
legalizado por Consulado Boliviano, tomando en cuenta las siguientes salvedades:

a) El certificado de producto farmaceéutico en el que no se sefiale su vigencia, tendra una
validez acorde a la vigencia del Registro Sanitario expresada en el mismo o dos afos
a partir de la fecha de su emisién, cuando ésta no se especifique.

b) Para los casos en que el pais de origen no cuente con representacion consular
boliviana, debera presentarse la certificacion correspondiente del Ministerio de
Relaciones Exteriores y Culto de Bolivia conjuntamente con el documento original
emitido por la Autoridad Reguladora de Medicamentos del pais de origen.

c) Unicamente para los casos de fabricacion por terceros para empresas nacionales de
productos con nombres comerciales especificos para la empresa nacional y dado que
se trata de un producto que no se comercializa en el pais de origen, podra obviarse el
certificado de libre venta, debiendo presentarse el Certificado de Buenas Practicas de
Manufactura de todos los laboratorios que participan en el proceso de fabricacion.

Fotocopia del Registro Sanitario Anterior: Para los casos de reinscripcion, cambio de
nombre, cambio de origen, cambio de laboratorio productor, cambio de presentacion y
cambio de formulacién, deberd incluirse la fotocopia del Certificado de Registro Sanitario
otorgado por la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud, tomando en cuenta
las siguientes consideraciones patrticulares:

a) Toda solicitud presentada antes de cumplir los 5 afios y como tolerancia, hasta un
limite de 30 dias habiles posteriores a la vigencia del Registro Sanitario, podra ser



2.3.6.

2.3.7.

2.4,

24.1.

2.4.2.

2.4.3.

244,

2.45.

2.4.6.

24.7.

considerada en tramite de reinscripcion, siendo valido el Registro Sanitario para su
fabricacion, importacion, distribucion y comercializacion, siempre y cuando se sujete a
las especificaciones de las Normas Farmacoldgicas vigentes.

Representacién Legal: Si bien la representacion legal no constituye un documento a ser
incluido en cada expediente de Registro Sanitario, debera tomarse en cuenta que este
requisito debe haberse presentado con anterioridad al Area de Vigilancia y Control como
paso previo, el cual serd incluido en el expediente de la empresa en fotocopia simple
habiéndose presentado el documento original ante la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud. No siendo necesario para este caso documento consularizado.

Fotocopia de Certificado de Despacho Aduanero: Para producto terminado que
corresponda a sustancias controladas contempladas en las listas de las Convenciones
Internacionales (amarilla o verde), debera presentarse dicho certificado.

INFORMACION TECNICA DEL PRINCIPIO ACTIVO

Fotocopia de Certificado de Anadlisis de la Materia Prima: Principio(s) activo(s),
emitido por el laboratorio correspondiente, el cual sefiale la farmacopea de referencia
0 metodologia analitica propia del laboratorio y especificaciones para su liberacién
gue cuando dicho certificado no las incluya podra presentarse en hoja adjunta.

Nombre Genérico y Clasificacibn Anatomo Terapéutica Quimica: Debera
sefalarse la Denominacién Comun Internacional (D.C.1.) y la clasificacion ATQ en
descripcion y en cédigo, igual al registrado en el Form. 005.

Nombre Quimico, Férmula Estructural, Férmula Molecular y Peso Molecular:
Debera incluirse explicitamente para el o todos los principios activos.

Caracteristicas Fisicas y Quimicas del Principio Activo: Deberd sefialarse las
propiedades fisicas y quimicas del o los principios activos.

Caracteristicas Organolépticas: Debera incluirse la descripcion de las caracteristicas
organolépticas del o los principios activos.

Vias de Sintesis o0 de Obtencion de Productos Biologicos: Para el caso de moléculas
nuevas asi como para productos biolégicos, vacunas, hemoderivados y recombinantes
segun corresponda se presentara informacion sobre la via de sintesis. Se presentara
origen, cepa vy sustrato empleado en produccion de vacunas y proceso de atenuacion,
inactivacién, conjugacion, fraccionamiento, segun el caso. En hemoderivados, plasma,
expediente concerniente al origen y control del plasma, métodos de inactivacion viral.
Para biolégicos recombinantes origen de cepa transformada y controles.

Impurezas y Productos de Degradacion: Sefalar las sustancias ajenas a la férmula
cuali-cuantitativa que pueden provenir de los procesos de fabricacion y de
almacenamiento, incluyendo la degradacion de la materia prima de acuerdo a
farmacopeas reconocidas por Ley, incluyendo los parametros de aceptacion. En caso de
detallarse esta informacién en el Certificado de Analisis no se requerira de otro
documento.



2.4.8.

2.4.9.

2.4.10.

Estabilidad de Principios Activos: Debera incluirse la declaracion del periodo de validez
de la materia prima activa, sefialando la vida util en meses, informacion que podra
hallarse incluida en el certificado de analisis correspondiente.

Metodologia Analitica: Debera incluirse el método analitico utilizado para el control de
todos y cada uno de los principios activos del producto. Para aquellos casos en que se
utilice métodos establecidos en farmacopea reconocida por Ley, se adjuntara fotocopia.

Validaciéon del Método Analitico: Se incluira la validacion del método analitico, a fin de
constatar la confiabilidad del mismo. Esta validacion se aplica para aquellos casos en que
el control se realice con técnica propia del o los laboratorios, no siendo necesaria para el
caso de técnicas establecidas en farmacopea reconocida por Ley.

2.5. INFORMACION TECNICA DEL PRODUCTO TERMINADO

251

2.5.2.

2.5.3.

254,

Desarrollo Galénico del Producto: Se incluira informacion resumida sobre la
investigacion y desarrollo galénico o farmacotécnico del productor que comprenda los
estudios de preformulacion, formulacién y reformulaciéon cuando corresponda.

Formula Cuali-Cuantitativa: Emitida por el laboratorio productor, la cual debera
sefialar in extenso la composicion detallada de principios activos (sales utilizadas y
Su equivalencia en base), excipientes, edulcorantes, colorantes, conservantes,
saborizantes, etc., su funcién y referencia de calidad segun corresponda.

Fotocopia del Certificado de Analisis del Producto Terminado: Emitido por el
laboratorio fabricante o laboratorio acreditado para el efecto, debidamente sellado y
firmado por el profesional correspondiente, en el cual debera sefalarse las
farmacopeas de referencia o metodologia analitica bajo técnica propia validada si es
el caso y parametros tedricos (esta informacion podra hallarse incorporada en el
mismo certificado o en documento anexo). Se consideraran pardmetros a incluirse en
los certificados de andlisis los detallados en Anexo No. 3.

Para el caso de productos nuevos (inscripcidn) sean de fabricacibn nacional o
importados, se incluira certificados de andlisis de por lo menos dos lotes.

Fotocopia del Certificado de Control de Calidad Emitido por el Laboratorio de
Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia CONCAMYT del Ministerio de
Salud y Deportes - Bolivia: Para los casos de reinscripcién debera presentarse el
certificado emitido por dicho laboratorio oficial, este debera ser recabado de la
Direccibn de Medicamentos y Tecnologia en Salud, contemplando la siguiente
excepcién Unicamente:

a) Para los casos de reinscripcion y cuando se trate de productos que no hubiesen sido
sometidos a control de calidad por el mencionado laboratorio (CONCAMYT), ya sea
por tratarse de productos que por sus caracteristicas el control de calidad no se
realice en el mencionado laboratorio o por comercializarse UOnicamente a
reguerimiento, se presentara certificado de analisis de tres lotes consecutivos visados
por la Autoridad Nacional Reguladora de Medicamentos del pais de origen.



2.5.5.

2.5.6.

2.5.7.

2.5.8.

2.5.9.

2.5.10.

2.5.11.

2.5.12.

2.5.13.

2.5.14.

Caracteristicas Fisicoquimicas de los Excipientes: Deberan incluirse las
caracteristicas fisicoquimicas de los excipientes que intervienen en la formulacion,
particularmente la de aquellos de declaracion y control obligatorio (Ej. excipientes de uso
restringido, de limites de aceptacion establecidos, susceptibles de generar reacciones
alérgicas, etc.).

Métodos de Manufactura: Debera incluirse el método de manufactura en forma
resumida o flujograma que identifique los puntos de control durante el proceso de
fabricacion del producto.

Metodologia Analitica: Debera incluirse el método de control analitico para el producto
terminado y control de productos de degradaciéon o de sustancias relacionadas. Cuando
se trate de método farmacopeico se deberd especificar tal situacion y referir la
farmacopea, debiendo incluirse la fotocopia correspondiente.

Validacién del Método Analitico: En los casos de empleo de metodologia analitica para
el producto terminado, propia del laboratorio fabricante o licenciante (no incluido en
farmacopea) debera incluirse la documentacion que respalde la validacién del método.

Patrén(es) de Referencia Primarios o Secundarios: Se presentara patrones de
referencia para los principios activos incluidos en el producto, debiendo los mismos
hallarse acompafados de su correspondiente certificado de andlisis indicando el método
analitico. Si bien este es un requisito general para todos, constituye requisito
imprescindible para el caso de productos que contengan moléculas nuevas.

Liberacion del Producto Terminado: Se sefialaran las especificaciones para la
liberacién del producto terminado, pudiendo esta informacién estar incluida en el
certificado de analisis.

Estudios de Estabilidad: Se adjuntaran estudios de estabilidad minimo de 2 lotes,
pudiendo aceptarse hasta el cumplimiento de Buenas Practicas de Manufactura y
Unicamente para los casos de productos nacionales los protocolos correspondientes.

Unicamente para productos nuevos de inscripcion y previa evaluacion, podran
aceptarse estudios de estabilidad acelerados.

Para la presentacion de estudios de estabilidad debe tomarse en cuenta que Bolivia
se clasifica como pais Zona IV.

Condiciones de Almacenamiento: Deberd indicarse las condiciones de
almacenamiento y conservacion.

Caracteristicas del Material de Envase: Se sefalardn las caracteristicas del
material del envase primario que esta en contacto con el producto terminado.

Codificacion del Lote: Se detallard en hoja aparte la clave o codificacion del lote
gue se utiliza en el producto terminado asi como su interpretacion.
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2.6. DOCUMENTACION TECNICA BIOFARMACEUTICA

2.6.1. Estudios de Biodisponibilidad: Se presentaran estudios de biodisponibilidad de
acuerdo a norma especifica a ser establecida.

2.6.2. Estudios de Bioequivalencia: Se presentaran estudios de bioequivalencia de acuerdo a
norma especifica a ser establecida.

2.7. ETIQUETAS, ROTULOS, INSERTOS O PROSPECTOS

2.7.1. Etiguetas, Rotulos y Estuches: Se presentaran originales en idioma espafiol de
forma desplegada en el expediente, conforme a requisitos de caracter obligatorio y
opcionales detallados en Anexo No. 5, considerando los siguientes aspectos:

a)

b)

f)

9)

h)

Para el caso de productos de fabricacion nacional, fabricacion por terceros para
empresas nacionales y para el caso de productos fraccionados o acondicionados en
Bolivia, se podra presentar disefio grafico a colores del proyecto de etiqueta, rétulo y
estuche.

Se aceptara disefio grafico a colores del proyecto de etiqueta, rétulo y estuche para
productos importados Unicamente cuando los mismos vayan a incluir el nimero de
Registro Sanitario de Bolivia o alguna caracteristica o indicacién especial, debiendo
adjuntarse el estuche de origen (original) desplegado en el expediente.

Se aceptara etiguetas rotulos y estuches con leyendas en varios idiomas siempre y
cuando uno de ellos sea el idioma espafiol.

Para el caso de blisters o folios debera adjuntarse en el expediente una parte de
cinta, tira o arte a color, para verificar los datos contenidos en la misma.

Para el caso de productos importados que por los volumenes destinados a Bolivia no
pueda incluirse desde origen el nimero de Registro Sanitario, se aceptara bajo
responsabilidad de la empresa, el uso de un autoadhesivo o sello impreso que incluya
el Numero y afio del Registro Sanitario en Bolivia.

Para la reinscripcion de productos, sean de industria nacional o importados, en ningdn
caso se aceptaran disefios graficos o proyectos de etiquetas, rétulos y estuches, a
excepcioén de los casos que demuestren la necesidad de modificaciones o cambios en
el disefio del citado material, en cuyo caso se adjuntara proyectos y disefios a color.

La informacién contenida en las etiquetas y rétulos deberd guardar relacién, sin
qgue ello implique copia fiel, con el Form. 007 de Calificacion aprobado por la
Comision Farmacoldgica Nacional.

Para productos importados, se aceptara las leyendas autorizadas por la Autoridad
Reguladora de Medicamentos del pais de origen, siempre y cuando la diferencia
con la norma nacional no constituya riesgo para la salud.

Responsable de comercializacion: Conforme al Art.149 del D.S. 25235 todo envase
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2.7.2.

de comercializacion de producto debera incluir el adhesivo, sello, etiqueta o impresion
gue identifigue la empresa que comercializa el producto, sea producto importado o
nacional, debiendo el disefio o formato del mismo incluirse en el expediente.

Insertos o Prospectos: Todo producto debera incluir la informacién béasica referente a su
uso, la cual podra hallarse detallada en inserto, prospecto o inclusion de la misma en el
envasado del producto, contemplando los datos minimos necesarios o que de acuerdo a
caracteristicas del producto deben incluirse, detallados en Anexo No. 6.

2.8. EVALUACION FARMACOLOGICA

2.8.1.

2.8.2.

2.8.3.

Todo medicamento para proceder con el Registro Sanitario debera contar previamente con
la evaluacién farmacolégica por parte de la Comision Farmacoldgica Nacional, debiendo
para este efecto presentarse los formularios seguin el caso y monografia farmacol6gica
incluyendo datos preclinicos y clinicos del producto de acuerdo a especificaciones
detalladas en Anexo No. 9 Informacién Farmacolégica, contemplandose los siguientes
requisitos y consideraciones:

Formulario de Solicitud de Calificacion DINAMED Form. 007: El cual debera
adjuntarse en todo producto sea medicamento esencial 0 no esencial, genérico o de
marca a ser recabado en la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud en
original y 2 copias, debiendo el mismo presentarse llenado a maquina, firmado y sellado
por el Regente Farmacéutico acreditado como declaracién de veracidad y conformidad
del mismo, de acuerdo a las especificaciones detalladas en Anexo No. 7, tomando en
cuenta las siguientes situaciones:

a) Para los casos en que el producto cuente con formulario de calificacién propio del
producto, aprobado por la Comision Farmacoldgica Nacional, debera al pie del mismo
incluirse sello y firma del Regente Farmacéutico como constancia de conformidad. En
caso de reinscripciones podra presentarse fotocopia del mismo, siempre y cuando
este no se hubiese cancelado.

b) Para los casos en que se utilice un formulario ya aprobado como aval de referencia
debera incluirse fotocopia del mismo y un nuevo formulario en el cual se incluyan los
datos especificos del producto sellado y firmado por el Regente Farmacéutico como
constancia de veracidad y conformidad.

Formulario de Calificacibn de Eficacia y Seguridad DINAMED Form. 019:
Independientemente de la presentacion del Form. 007; para los casos de productos que
correspondan a molécula nueva (hueva entidad quimica), principio activo no registrado
previamente en el pais, nuevas indicaciones, nuevas asociaciones o productos que por
recientes estudios clinicos tengan alertas, debera adjuntarse al expediente el Formulario
de Evaluacion de Eficacia y Seguridad de Medicamentos Nuevos DINAMED Form. 019,
Anexo No. 8, incluyendo el informe de evaluacion llenado por los evaluadores. Este
formulario para su calificacion debera ser presentado en original con la Primera Parte
llenado a maquina, firmado y sellado por el Regente Farmacéutico acreditado.

Resumen de Monografia Farmacoldgica: Independientemente de la evaluacion

farmacolégica y formularios sefialados, todo expediente para registro debera incluir el
resumen de caracteristicas del producto, el cual debera contemplar de forma resumida la
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2.9.

2.10.

siguiente informacion (2 a 3 Hojas):

a) Accion terapéutica

b) Propiedades farmacodindmicas, farmacocinéticas y toxicologicas
c) Dosisy Posologia

d) Indicaciones

e) Uso en embarazo y lactancia

f) Contraindicaciones

g) Precauciones

h) Efectos secundarios

i) Interacciones e incompatibilidades

j) Intoxicacion, sintomas, tratamiento de urgencia y antidotos
k) Modo de preparacion, cuando corresponda

MUESTRA

Todo expediente de solicitud para Registro Sanitario debera presentarse acompafiado de
la muestra util (no vencida) del producto terminado, tal como llegara al consumidor, la
misma que debera corresponder a los datos presentados en el expediente y contemplar los
requisitos de etiquetas y rétulos, considerando los siguientes criterios:

a) Concordante con la muestra a presentarse se incluira la descripcién del material de
empaque primario y secundario utilizado.

b) Para muestras de gran contenido de unidades se aceptard en envases original con
cantidades reducidas (blisters, frascos, ampollas, etc.).

¢) Se incluirh en forma desplegada una muestra de todo el material impreso e
informacion correspondiente al producto.

d) Conjuntamente con la muestra se incluirh muestras del material de promocién para
productos de inscripcidbn cuando exista y obligatoriamente para productos de
reinscripcion.

PAGO POR CONCEPTO DE SERVICIO

Toda solicitud de Registro Sanitario deberda presentarse con la correspondiente
acreditacion del pago por la evaluacion y servicio correspondiente de acuerdo a los costos
establecidos para el efecto, tomando en cuenta lo siguiente:

a) Evaluaciéon de Registro Sanitario: El pago por concepto de evaluacion de Registro
Sanitario se realizara Unicamente con el depésito bancario al Banco Central de Bolivia
a la cuenta del Ministerio de Salud y Deportes.

b) Analisis de Control de Calidad: El pago por concepto del primer control de calidad

post comercializacién se realizara con depésito bancario o cheque visado a nombre del
Instituto Nacional de Laboratorios en Salud (INLASA).
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2.11. REQUISITOS PARA RECTIFICACIONES DE REGISTRO SANITARIO

Para los casos de rectificacion de Registro Sanitario, los siguientes, constituyen requisitos
gue deberan presentarse a fin de realizar la evaluacién técnica correspondiente:

a) Carta de solicitud de rectificacion indicando el tipo de rectificacion requerida.

b) Nuevo formulario DINAMED Form. 005 debidamente llenado, el cual contemplara la
rectificacion requerida, asi como la fecha de la ultima rectificacion.

c) Certificado de Registro Sanitario original.

d) Documentacion técnica que respalde la rectificacién, que segun el caso podra ser,
entre otros, estudios de estabilidad para diferente vida util, aprobacion de la Comision
Farmacol6gica Nacional para nuevo tipo de venta (OTC), muestras para cambios de
envases primarios, etc.

e) Copia de la orden de pago por el servicio correspondiente.

2.12. RESUMEN DE REQUISITOS PARA REGISTRO SANITARIO
La siguiente tabla muestra en forma resumida los requisitos que deben incluir los

expedientes para Registro Sanitario, tanto para la primera como para la segunda
parte:
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ITEM REQUISITOS lra. PARTE | 2da. PARTE
2.1 FORMULARIO
Formulario de Solicitud para Registro y Control de Calidad de Medicamentos X X
(DINAMED Form. 005)
2.2. DOCUMENTACION LEGAL — ADMINISTRATIVA DE LAS EMPRESAS lra. PARTE | 2da. PARTE
2.2.1. | Fotocopia de Resolucién Ministerial o Secretarial X
2.2.2. |Fotocopia de Certificado de Empresa Vigente X
2.2.3. | Informacion General de Licencia y Fabricantes X
2.2.4. | Formato para Aclaracién de Particularidades X
2.3. DOCUMENTACION GENERAL DEL PRODUCTO lra. PARTE | 2da. PARTE
2.3.1. | Certificacion del Director Técnico-Regente Farmacéutico X
2.3.2. | Certificado de Buenas Practicas de Manufactura (BPM) X
2.3.3. | Contrato de Fabricacién o Control de Calidad por Terceros X
2.3.4. |Certificado de Producto Farmacéutico Sujeto a Comercio Internacional X
Consularizado
2.3.5. | Fotocopia de Registro Sanitario Anterior X
2.3.6. | Representacion Legal X
2.3.7. | Fotocopia de Certificado de Despacho Aduanero, solo para los casos de X
(psicotropicos o estupefacientes)
2.4.  INFORMACION TECNICA DEL PRINCIPIO ACTIVO lra. PARTE | 2da. PARTE
2.4.1. | Fotocopia de Certificado de Andlisis de la Materia Prima X X
2.4.2. | Nombre Genérico (D.C.l.) y Clasificacion Anatomo Terapéutica (A.T.Q.) X X
2.4.3. | Nombre Quimico, Formula Estructural, Formula Molecular y Peso Molecular X
2.4.4. | Caracteristicas Fisicas y Quimicas del Principio Activo X
2.4.5. | Caracteristicas Organolépticas X
2.4.6. | Vias de Sintesis o de Obtencion de Productos Biolégicos X
2.4.7. |Impurezas y Productos de Degradacion X
2.4.8. | Estabilidad de Principios Activos X X
2.4.9. | Metodologia Analitica X
2.4.10. | Validacion del Método Analitico X
2.5. INFORMACION TECNICA DEL PRODUCTO TERMINADO lra. PARTE | 2da. PARTE
2.5.1. | Desarrollo Galénico del Producto X X
2.5.2. | Férmula Cuali-Cuantitativa X X
2.5.3. | Fotocopia del Certificado de Andlisis del Producto Terminado X X
2.5.4. | Fotocopia del Certificado de Control de Calidad Emitido por el Laboratorio X
de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia (CONCAMYT)
2.5.5. | Caracteristicas Fisicoquimicas de los Excipientes X X
2.5.6. | Métodos de Manufactura (un resumen o flujograma) X X
2.5.7. | Metodologia Analitica X X
2.5.8. | Validacion del Método Analitico X
2.5.9. | Patron(es) de Referencia Primarios o Secundarios X
2.5.10. | Liberacion del Producto Terminado X X
2.5.11. | Estudios de Estabilidad X X
2.5.12. | Condiciones de Almacenamiento X X
2.5.13. | Caracteristicas del Material de Envase X X
2.5.14. | Codificacion del Lote X X
2.6. DOCUMENTACION TECNICA BIOFARMACEUTICA
2.6.1. | Estudios de Biodisponobilidad *
2.6.2. | Estudios de Bioequivalencia *
2.7. ETIQUETAS Y ROTULOS, INSERTOS O PROSPECTOS
2.7.1. | Etiquetas, Rétulos y Estuches X X
2.7.2. |Insertos o Prospectos X X
2.8. EVALUACION FARMACOLOGICA
2.8.1. | Formulario de Solicitud Calificacion DINAMED form. 007 X
2292 FEoarmiilarin de Calificraridn de Ffiraria v Seniiridgd DINAMED form. 019 X
* Segun Norma a ser establecida X
R X

210,

| PAGO POR CONCEPTO DE SERVICIO




3.1.

3.1.1.

3.1.2.

3.1.3.

3.1.4.

CAPITULO Il
PROCEDIMIENTOS PARA REGISTRO SANITARIO

PROCEDIMIENTOS

A continuaciéon se sefialan los diferentes pasos que constituyen el procedimiento para
inscripcion o reinscripcion de medicamentos asi como el procedimiento para la evaluacion
de eficacia y seguridad y control de calidad por muestreo.

PROCEDIMIENTO PARA INSCRIPCION O REINSCRIPCION DE MEDICAMENTOS

Los siguientes constituyen los pasos que en conjunto conforman el procedimiento para
el Registro Sanitario.

Pago por Servicio de Registro Sanitario: Realizar el depésito bancario de acuerdo
a costos por evaluacion de Registro Sanitario, en el Banco Central de Bolivia a la
Cuenta 3G-300 Ministerio de Salud y Deportes.

Emision de Orden de Pago: Con la papeleta de depdsito bancario solicitar en
ventanilla la orden de pago correspondiente (una por producto).

Recepcién del Expediente: Presentar por ventanilla de archivo de la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud, todo el expediente de acuerdo a requisitos
conjuntamente con la muestra y copia verde de la Orden de pago.

Evaluacién de Expediente: Una vez ingresado el expediente se procedera a la
verificacion de los requisitos y evaluacion tanto de la documentacién como de la
muestra presentada, pudiendo darse uno de los siguientes resultados:

a) Aprobado: En caso de cumplir con todos los pardmetros y requisitos establecidos se
procedera a la elaboracion y firma del Registro Sanitario por la el Area de Evaluacion
y Registro y refrendado por la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud.

b) Observado: En caso de presentarse alguna observacién subsanable de tipo técnico,
calidad, eficacia o seguridad se entregara al interesado nota en la que se detallaran
las observaciones, las cuales en un plazo de 30 dias calendario, el interesado debera
subsanar presentado la documentacién correspondiente con la nota recibida de la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud. Para este efecto, Unicamente en
casos excepcionales y previa solicitud escrita podra devolverse el expediente al
interesado.

c¢) Rechazado: En caso de rechazo de la solicitud por observaciones mayores,
incumplimiento con normas o falta de alguno de los requisitos sefialados en el
Capitulo IV del Decreto Supremo N° 25235 Reglamento a la Ley del Medicamento, el
expediente con dictamen de rechazo sera devuelto al interesado por archivo de la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud. Un expediente rechazado podra
reingresar para una segunda evaluacion en un plazo no mayor a 30 dias calendario
adjuntando la copia de la orden de pago por segunda Evaluacion.
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3.1.5.

3.1.6.

3.1.7.

3.2.

3.2.1

3.2.2.

Entrega del Certificado de Registro Sanitario: En un plazo de 30 dias habiles a partir
de la fecha de ingreso a la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud, previa
entrega de la factura y deposito bancario o cheque visado a nombre del INLASA
correspondiente al primer control de calidad post comercializacion, se entregara el
Certificado original del Registro Sanitario y derecho a dos copias legalizadas del mismo
sin costo alguno, debiendo el Regente Farmacéutico o representante acreditado suscribir
las copias del certificado recibido.

Archivo y Control de Calidad post Comercializaciéon: La Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud y el Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y
Toxicologia (CONCAMYT) del Ministerio de Salud y Deportes, procederan al respectivo
Muestreo y analisis de control de calidad del producto post-registro, conforme se
establece en Anexo No. 10 Muestreo y Control de Calidad.

Reinscripciones: El procedimiento a seguir para el caso de reinscripciones se procedera
de igual manera que para la inscripcion a excepciéon de aquellos requisitos expresamente
sefialados, debiendo presentarse el tramite de reinscripcion en lo posible dentro de los
tres meses antes de la caducidad del Registro Sanitario, para este caso todo
medicamento debera contar con el correspondiente certificado de control de calidad
emitido por el Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia
(CONCAMYT) del Ministerio de Salud y Deportes.

Los trdmites de reinscripcion presentados hasta 30 dias habiles después de la caducidad
del Registro Sanitario deberan cancelar el costo por el servicio correspondiente a una
inscripcion.

PROCEDIMIENTO PARA EVALUACION FARMACOLOGICA Y CALIFICACION DE
EFICACIA'Y SEGURIDAD

Los siguientes constituyen los pasos a seguir para la evaluacién o calificacién de seguridad
y eficacia por parte de la Comision Farmacolégica Nacional, de aquellos medicamentos
gue no cuentan con aval de dicha Comision.

Presentacion de Monografia: Toda solicitud sera considerada como ingresada con la
presentacion del Formulario de Solicitud de Calificacién, DINAMED Form. 007 llenado de
acuerdo a las especificaciones detalladas en Anexo No. 7 y la correspondiente
monografia farmacolégica en siete (7) ejemplares (1 original y 6 fotocopias) la cual
incluird toda la informacién preclinica y clinica del producto, conforme a especificaciones
detalladas en Anexo No. 9. No seran consideradas las solicitudes que se presenten a
través de cartas.

La Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud publicara en ventanilla la relacion
de los productos a calificar semanalmente, asi como la relacion de productos calificados
indicando el dictamen correspondiente, en un plazo no mayor a 15 dias de realizada la
evaluacion.

Evaluacién: Sujeto a orden cronoldgico y cumplidos los requisitos, la Comision
Farmacoldgica Nacional procedera a la evaluacion y calificacion de eficacia y seguridad

17



3.2.3.

3.2.4.

3.2.5.

del medicamento y de acuerdo a reglamento emitir4 su decision la cual podra ser:

a) Aprobado: En caso de producto aprobado el interesado recabard en ventanilla de
Evaluacion y Registro el Formulario de Solicitud de Calificacion DINAMED Form. 007
firmado para proseguir con el tramite de Registro Sanitario de acuerdo a lo establecido
en el presente manual.

b) Observado: En caso de producto observado o determinacién de evaluacioén critica de
eficacia y seguridad para molécula nueva o cuando la CFN asi lo determine, el
interesado recabara en ventanilla de Evaluacion y Registro el Formulario de Solicitud
de Calificacion DINAMED Form. 007 firmado con la fundamentacion de la observacion.
El interesado deberd subsanar la observacion o presentar la informacion
complementaria solicitada por la Comision, en un plazo no mayor a 90 dias adjuntando
un nuevo Formulario de Solicitud de Calificacion en siete (7) ejemplares (1 original y 6
fotocopias). Cumplido lo solicitado, la Comision Aprobard o Rechazara el producto. Si
el interesado no presentase la documentacion en el término sefialado el tramite sera
ARCHIVADO.

¢) Rechazado: En caso de producto rechazado, el interesado recabara en ventanilla de
Evaluacién y Registro el Formulario de Solicitud de Calificacion DINAMED Form. 007
firmado con el fundamento de rechazo. El interesado podra solicitar apelacién con
fundamentacion cientifica y en caso de ratificacion del fallo, la Direccién de
Medicamentos y Tecnologia en Salud no otorgara el Registro bajo ninguin concepto.

Evaluacién Critica de Eficacia y Seguridad: Para los casos de moléculas nuevas (nueva
entidad quimica) principio activo no registrado previamente en el pais, nuevas
indicaciones, nuevas asociaciones o productos que por recientes estudios clinicos tengan
alertas, se presentara conjuntamente con la monografia farmacoldgica, estudios clinicos,
un ejemplar del Formulario DINAMED Form. 019 de Evaluacion de Eficacia y Seguridad
de Medicamentos nuevos, Anexo No. 8, llenandose unicamente la Primera Parte,
correspondiente al interesado y copia verde de la orden de pago respectiva. Debera
considerarse que esta evaluacion por su caracter y especificidad requiere de un periodo
de analisis aproximadamente de 6 meses de acuerdo a la cantidad de solicitudes
cursadas.

Otras Consideraciones: Las siguientes constituyen algunas consideraciones
relacionadas a la calificacion y evaluacion de eficacia y seguridad:

a) Cualquiera sea la decision de la Comision Farmacolégica Nacional, esta figurara en el
formulario de solicitud de calificacion DINAMED Form. 007 correspondiente y sera
dada a conocer por la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud en un plazo
de 15 dias calendario de realizada la evaluacion.

b) Para todos los casos y sin importar el dictamen de la Comision Farmacoldgica
Nacional, el interesado debera solicitar la devolucién de seis (6) expedientes de los
siete (7) presentados para la calificacion.

Reconsideraciones: A fin de agilizar la evaluacion de eficacia y seguridad, ingresaran a
reconsideracion aquellos productos que hubiesen sido observados o que refieran a
Medicamento Esencial incluido en la Lista Nacional de Medicamentos Esenciales o
Formulario Terapéutico Nacional vigentes tomando en cuenta una de las situaciones
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3.2.6.

3.2.7.

3.3.

3.3.1.

3.3.2.

detalladas a continuacion, debiendo en este caso presentarse la monografia como se
establece en el punto 3.2.1. adjuntando fotocopia del Formulario de Solicitud de
Calificacion DINAMED Form. 007 ya aprobado (aval):

a) Similar a medicamento esencial en forma farmacéutica, principio(s) activo(s) y
diferente concentracion no aceptada en farmacopeas reconocidas por Ley.

b) Similar a medicamento esencial en principio(s) activo(s), concentracion y diferente
forma farmacéutica - via de administracion.

c) Similar a medicamento esencial en forma farmacéutica, principio(s) activo(s),
concentracion y diferente indicacién o dosificacion.

d) Similar a medicamento esencial en principio(s) activo(s) y diferente forma
farmacéutica y concentracion.

Evaluacion para Medicamentos OTC (Venta Libre): Para los casos de medicamentos
de venta libre OTC, que no se hallen contemplados de forma especifica en la Norma para
Productos de Venta Libre y requieran calificacion de la Comision Farmacol6gica Nacional
se sequira el procedimiento sefialado anteriormente.

Evaluacion Directa: La Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud podra
directamente evaluar las solicitudes presentadas con el Formulario de Solicitud de
Calificacion DINAMED Form. 007 correspondiente cuando se refiera un aval de la
Comisién Farmacoldgica Nacional que guarde una de las siguientes similitudes:

a) Similitud en forma farmacéutica, principio(s) activo(s) y diferente concentracion,
siempre y cuando, la concentracion solicitada se halle dentro de los margenes
sefialados en farmacopea reconaocida por Ley.

b) Similitud en principio(s) activo(s), concentracion, diferente forma farmacéutica pero
misma via de administracion.

PROCEDIMIENTO PARA MUESTREQO Y CONTROL DE CALIDAD

Los siguientes constituyen los pasos que en conjunto conforman el procedimiento para
el Muestreo y Control de Calidad.

Muestreo: La toma de las muestras en cantidad suficiente para realizar el control de
calidad por muestreo post-comercializacion se llevar4 a cabo en cualquier punto de
venta u almacén tanto del mercado privado como de instituciones de la seguridad
social, ONGs, iglesia u otros. Las muestras podran ser recabadas por profesionales
farmacéuticos de la Direccibn de Medicamentos y Tecnologia en Salud, del
Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia CONCAMYT o de
las Jefaturas Regionales de Farmacias de los Servicios Departamentales de Salud,
debidamente acreditadas.

Notificacién: Una vez realizado el muestreo se procedera a notificar sobre el mismo

al interesado. En caso de no hallarse cancelado el costo por el servicio de control de
calidad correspondiente, debera en un plazo de 15 dias habiles realizar el pago
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3.3.3.

3.3.4.

3.3.5.

3.4.

3.4.1.

3.4.2.

3.4.3.

correspondiente, al Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos vy
Toxicologia, mediante depdsito bancario o cheque visado a nombre del INLASA.

Remision a Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia,
CONCAMYT: Toda muestra sera remitida al Laboratorio de referencia acompafiando
el correspondiente Formulario de Muestreo DINAMED Form. 006 a través de la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud.

Reporte y Certificado de Control de Calidad: Una vez recibido el Certificado de
Control de Calidad de CONCAMYT, éste sera entregado al regente farmacéutico o
representante acreditado a través de la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en
Salud.

Control de Calidad Previo: En aquellos casos en que la muestra presentada para
Registro Sanitario asi como el expediente demuestren observaciones técnicas no
coherentes 0 se sospeche que la muestra no corresponde al expediente la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud podrd, solicitar al Laboratorio de Control de Calidad
de Medicamentos y Toxicologia un control de calidad previo a la emisién del Certificado
de Registro Sanitario. Pudiendo Unicamente para el caso de producto de fabricacion
nacional realizarse el control de calidad de un lote piloto.

MUESTREO BASADO EN GESTION DE RIESGO

A fin de realizar el correcto seguimiento al control de calidad post-comercializacién y
buscando asegurar la calidad de los medicamentos que se comercializan en el
mercado farmacéutico nacional, conforme a la capacidad instalada, se realizara el
control de los primeros lotes fabricados o importados, priorizando aquellos
medicamentos de mayor riesgo sanitario, para lo cual se consideraran los siguientes
aspectos:

Reporte Mensual de Lotes: Tanto los laboratorios Industriales Farmacéuticos
nacionales como las importadoras y distribuidoras nacionales deberan reportar
mensualmente todos los lotes fabricados o importados sefialando el nidmero de
Registro Sanitario, nombre comercial, forma farmacéutica, concentracion,
presentacion, laboratorio fabricante, pais de origen y nimero de lote en formato
Excel de acuerdo a modelo sefialado en Anexo No. 12.

Primer Control de Calidad: Si consecutivamente los primeros lotes cumplen con
todas las especificaciones, al producto se debera realizar muestreo y control de
calidad de otros lotes en los préximos 2 a 3 afios.

Si como resultado del primer control de calidad se tiene que un lote no cumple con
alguna de las especificaciones técnicas, el producto pasa a ser considerado de riesgo
3. En este caso, independientemente del retiro de lote, se procedera con un segundo
muestreo y control de calidad de otro lote.

Segundo Control de Calidad: Si los resultados del segundo control satisfacen todas
las especificaciones técnicas del producto se deberd realizar muestreo y control de
calidad de otros lotes en los préximos 1 a 2 afios.

Si como resultado del segundo control de calidad se tiene que un lote no cumple con
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3.4.4.

3.5.

3.5.1.

3.5.2.

3.5.3.

alguna de las especificaciones técnicas, el producto pasa a ser considerado de
riesgo 2. En este caso, independientemente del retiro de lote, se procedera previo a
la comercializacion, con un tercer muestreo y control de calidad del proximo lote.

Tercer Control de Calidad: Si los resultados del segundo control satisfacen todas
las especificaciones técnicas del producto se debera realizar muestreo y control de
calidad de otros lotes en los proximos 6 meses a 1 afio.

Si como resultado del tercer control de calidad se tiene que el lote aun no satisface
las especificaciones técnicas, el producto pasa a ser considerado de riesgo 1,
procediéndose con inspeccién no anunciada del laboratorio fabricante, importadora o
distribuidora, cancelacién de Registro Sanitario y sancién segun corresponda.

CERTIFICADO DE REGISTRO SANITARIO

En cuanto al certificado de Registro Sanitario debera tenerse en cuenta los siguientes
aspectos:

Propiedad: Debe considerarse que el Certificado de Registro Sanitario no pertenece
necesariamente a la empresa que realiza el tramite del registro, sino por el contrario a
quien cuenta con la licencia del producto o fabricante del mismo.

A fin de evitar realizar rectificaciones sobre un Certificado de Registro Sanitario otorgado,
el regente farmacéutico o representante acreditado, al recabar de la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud el correspondiente Certificado, deberd revisar el
mismo, contando con un plazo perentorio de 15 dias calendario para solicitar se
subsanen errores de trascripcion u otros (sin costo alguno).

Una vez verificado y recibido el Certificado de Registro Sanitario el interesado presentara
dos fotocopias simples del mismo para su respectiva legalizacion, sin costo alguno.
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FLUJOGRAMAS

CAPITULO IV
FLUJOGRAMAS

FLUJOGRAMA PARA INSCRIPCION O REINSCRIPCION DE MEDICAMENTOS
Conforme lo establecido en el Capitulo Il de procedimientos a continuacion se sefiala el
flujograma correspondiente a Inscripcion y Reinscripcion de medicamentos.

FLUJOGRAMA PARA EL PROCEDIMIENTO DE REGISTRO SANITARIO

DOCUMENTACION

FLUJOGRAMA DE ACTIVIDADES N° RESPONSABLES
UTILIZADA - GENERADA
Regente Farmacéutico " .
‘ 1. Pago por servicio de Registro Sanitario ‘ 1. EMPRESA Deposito Bancario
. % 2 Secretaria de Registro Deposito Bancario, Registro en Base
‘ 2. Emision de orden de pago ‘ ' Sanitario DINAMED de datos de recepcion
Encargado de Archivo ; i
3. Recepcién del expediente mas muestra mas 3 B Expediente con dos ejemplares y
f . DINAMED muestra
copia verde de orden de pago
4. Distribucion de expedientes 4. Encargado de Archivo Expediente y muestra, Registro en
DINAMED Base de datos de correspondencia
. . Profesional Area de Expediente y muestra, Registro en
‘ € (SENEERI D G IE ‘ 5 Evaluacion y Registro Base de datos de Registro Sanitario
[ Sanitario DINAMED
v v v —
51 52 53 :; Profesional Area de Expediente y muestra, Registro en
| : ) . Evaluacion y Registro Base de datos de Registro Sanitario
Aprobado Observado Rechazado 53 Sanitario DINAMED
‘ 5.2.1 Entrega d_e nota con 5.3.1 pevolver 5.2.1 Secretaria Area de Registro Nota, con observaciones subsanadas,
observaciones e?(pedlente a 531 DINAMED o documentacion faltante
interesado ~
5.3.2 Pago por segunda 5.3.2 Regemeg’a?;léguAtlco dela Expediente y Deposito bancario
evaluacion
; - 6 Regente Farmacéutico de la Expediente (Observado o
6. Reingreso de Expediente EMPRESA rechazado)
) ; 7 Profesional Area de Orden de pago Expediente,
7. Evaluacion de expediente Evaluacion y Registro Registro en Base de datos de
i Sanitario DINAMED Registro Sanitario
—»{ 8. Emision de Registro Sanitario 8. Secretaria de Registro Certificado de Registro Sanitario
Sanitario DINAMED
9. Pago por servicio de Control de ‘ 9 R - Cheque visado
. E egente Farmacéutico de la o depésito bancario
‘ Calidad para CONCAMYT EMPRESA posi [
10. Entrega del Certificado de Registro Sanitario ; .
firmado y sellado por la Resp. de Registro 10. Secretaria de Registro Certificado de Registro Sanitario
. ) . Sanitario DINAMED
Sanitario y la Directora de Medicamentos
v 11 Encargado de Archivo Expediente con la numeracion

11. Archivo de Expediente

DINAMED

respectiva
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4.2. FLUJOGRAMA PARA EVALUACION Y CALIFICACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD

Conforme lo establecido en el Capitulo Il Procedimientos a continuacion se sefiala el
flujograma correspondiente a la evaluacion y calificacién de eficacia y seguridad.

FLUJOGRAMA PARA EVALUACION Y CALIFICACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD

DOCUMENTACION

O Formulario DINAMED -
019

Registro DINAMED

FLUJOGRAMA DE ACTIVIDADES N° RESPONSABLES
UTILIZADA - GENERADA
1. Solicitud de Calificacién de Eficacia y 1. Regente Farmaceutico de Formulario de Solicitud de
Seguridad de_medicamentos la EMPRESA Calificacion, DINAMED-007
2. Presentacién de Monografia en 7
_ejemplares 2 Regente Farmacéutico de . .
(1 original y 6 fotocopias) . la EMPRESA Documentacion en 7 ejemplares
_- S P— Formulario DINAMED-007 y
3. Evaluacm_n y Callflcacu_)n de Eficaciay 3. Comisién Farmacoldgica monograffas, farmacopeas,
Seguridad del‘ medicamento Nacional (CFN) Martindale, etc.
v v 31 — .
‘ 3.1 Aprobado ‘ ‘ 3.2 Observado ‘ ‘3.3 Rechazado‘ 3.2 Comision Farmacol6gica Formulario de Solicitud de
3.3 Nacional (CFN) Calificacién, DINAMED-007
3.2.1 Entregar al 3.3.1 Entregar al
interesado el Form. de interesado el Form. ;
| Solicitud de Calificacion de Solicitud de 321 Secretaria Area de Formulario de Solicitud de
007 con la Calificacién 007 con 331 Registro DINAMED Calificacién, DINAMED-007
fundamentacion de la || la fundamentacion del
observacion rechazo
3.2.2 3.3.2 Solicitud de . .
Reingreso apelacion con la ggg Regente Farmacéutico de CFr"frmul_e}no SIeNSA(:\I/II(EgJ% gf;
fundamentacion e la EMPRESA al |cac<j:|on, tacio oy
s . ocumentacion
- .i. - P— 4 Comisién Farmacolégica Formulario de Solicitud de
4. Bvaluacion y Calificacion de Eficaciay i Nacional (CFN) Callficacién, DINAMED-007
Seguridad del medicamento
5. Evaluacion critica de seguridad y 5, Com:\?i()r_l Farlmg'(;?\jl()gica Formulario DINAMED — 019
eficacia previo pago por el Servicio acional ( )
A
6. Entrega del Formulario Secretaria Area de Formulario de Solicitud de
DINAMED-007 firmado 6. Calificacién, DINAMED-007 o

Formualrio DINAMED - 019
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4.3. FLUJOGRAMA PARA MUESTREO Y CONTROL DE CALIDAD

Conforme lo establecido en el Capitulo Il Procedimientos a continuacion se sefiala el

flujograma correspondiente al muestreo y control de calidad.

PROCEDIMIENTO PARA MUESTREO Y CONTROL DE CALIDAD

FLUJOGRAMA DE ACTIVIDADES N°

RESPONSABLES

DOCUMENTACION
UTILIZADA - GENERADA

Lista de productos a ser muestreados
Formulario DINAMED Form.006

Notificacién y Orden de pago cuando
corresponda

Muestras y Formulario de Muestreo
DINAMED Form.006

Certificado de Control de Calidad de
CONCAMYT

Profesional Encargada de
1. Muestreo 1 Vigilancia post-
comercializacion DINAMED
A
2. Notificar al interesado y cuando Profesional Encargada de
corresponda debera realizar el pago por el 2. Vigilancia post-
analisis en CONCAMYT comercializacién DINAMED
v
3. Remisioén a Laboratorio de .
. Profesional Encargada de
Control de Calidad de - .
Medicamentos y Toxicologia, 8. Vigilancia post-
CONCAMYT comercializacion DINAMED
4. Reporte y Emision de .
los Certificados de 4. Profesional
Control de Calidad CONCAMYT
5. Entrega de los certificados de control 5. Profesional Encargada de

de calidad a los regentes farmaceuticos
o representante acreditado

NOTA: Se podré realizar control de calidad
previo a la emision del Certificado de Registro
Sanitario cuando la muestra o expediente
demuestren observaciones tecnicas no
coherentes o se sospeche de la calidad de la
muestra.

Vigilancia post-
comercializacion DINAMED

Certificado de Control de Calidad de
CONCAMYT
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4.4. FLUJOGRAMA PARA MUESTREO BASADO EN GESTION DE RIESGO

Conforme lo establecido en el Capitulo Il Procedimientos a continuacion se sefiala el
flujograma correspondiente a la evaluacioén y calificacion de eficacia y seguridad

MUESTREO BASADO EN GESTION DE RIESGO

DOCUMENTACION

fabricante o importadora y
Cancelacion del Registro
Sanitario

comercializacion DINAMED

FLUJOGRAMA DE ACTIVIDADES Ne° RESPONSABLES
UTILIZADA - GENERADA
LMUESTREO BASAD0 N | el eatade | Procedmint e Muesteo
GESTION DE RIESGO ‘grancia p eng
comercializacion DINAMED riesgos
2. Reporte mensual de Lotes 5 Regente Farmacéutico de la Reporte en formato Excel
fabricados o importados . EMPRESA P!
v . .
3. Primer Control de profesipna| E.ncargada de Rep(_)rte de los primeros lotes fabricados
Calidad 3. Vigilancia post- o llmportados priorizando  aquellos
comercializacion DINAMED medicamentos de estrecho margen
terapéutico o de mayor riesgo sanitario
3.1 CUMPLE 3.2 NO CUMPLE 31 Profesional Encargada de
especificaciones especificaciones Vigilancia post-
tecnicas técnicas 32 comercializacion DINAMED
(Riesgo 3)
4. Segundo Control de 4 Laboratorio de Control de
Calidad ' Calidad y Toxicologia Certificado de Control de
CONCAMYT Calidad
v v
4.1 CUMPLE 4.2 NO CUMPLE .
e N 4.1 Profesional Encargada de
especificaciones especificaciones L
. P Vigilancia post-
Cchicas lochicas comercializacion DINAMED
(Riesgo 2) 42
< Ter%ear“icd(;ztrol e 5. Laboratorio de Control de Certificado de Control de
Calidad y Toxicologia Calidad
‘ CONCAMYT
il (.:.UMFLE 42 NQ.CUMPLE 5.1 Profesional Encargada de
especificaciones especificaciones L
técnicas técnicas Vigilancia post-
f 5.2 comercializacién DINAMED
(Riesgo 1)
A .
5.2.1 Inspeccién no Profesional Encargada de
anunciada del laboratorio 52.1 Vigilancia post-
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5.1.

51.1.

5.1.2.

5.1.3.

5.2.

CAPITULO V
INSTRUCTIVOS Y OTRAS CONSIDERACIONES

INSTRUCTIVOS Y OTRAS CONSIDERACIONES

El presente capitulo tiene como objeto dar una guia sobre algunos puntos en patrticular,
para la preparacion de la documentacion a incluirse en los expedientes de solicitud de
Registro Sanitario, debiendo siempre considerarse los requisitos sefialados en el Capitulo II
Requisitos. Se incluye también en este capitulo, aspectos relacionados al Registro
Sanitario tales como disponibilidad de informacion, vigencia del registro y otras
obligaciones de orden imperativo durante la comercializacion de los medicamentos:

PRESENTACION DE EXPEDIENTE PARA SOLICITUD DE REGISTRO SANITARIO

Es importante aclarar que todo expediente debe presentarse con toda la documentacion
debidamente foliada, en un félder o archivador rapido, adjuntando un félder interno que
contenga los requisitos correspondientes a la segunda parte, la cual se desglosara para
su remision al Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia
(CONCAMYT). A continuacion se presenta un resumen de la documentacion que
compone cada parte del expediente:
1ra. Parte: Formulario de solicitud DINAMED Form. 005

Documentacion legal — administrativa de las empresas

Documentacién general del producto

Informacion técnica del principio activo

Informacion técnica del producto terminado

Documentacion técnica biofarmacéutica

Etiquetas, rétulos, insertos o prospectos

Evaluacion farmacolégica

Muestra

Pago por concepto de servicio de evaluacion

2da. Parte:  Formulario de solicitud DINAMED Form. 005 (copia)
Informacion técnica del principio activo
Informacion técnica del producto terminado
Etiquetas, rétulos, insertos o prospectos (fotocopias)

El ingreso de los expedientes para el tramite de Registro Sanitario, se realizara por
ventanilla de Archivo de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud del
Ministerio de Salud y Deportes.

Inclusién de Formularios: Los anexos del presente manual incluyen los instructivos para
el llenado de los diferentes formularios.

INSTRUCCIONES RELACIONADAS AL REGISTRO SANITARIO
A continuacién se detallan algunos instructivos relacionados a aquellos requisitos

establecidos en el Capitulo Il, que asi lo ameritan, debiendo los mismos ser considerados
al momento de preparar los expedientes o realizar tramites relacionados.
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5.2.1.

5.2.2.

5.2.3.

5.24.

5.2.5.

5.2.6.

5.2.7.

5.2.8.

Formulario de Solicitud para Registro y Control de Calidad de Medicamentos
DINAMED Form. 005: Para el llenado del Formulario 005 que contiene toda la
informacion general del producto debera contemplarse el instructivo y especificaciones
detalladas en Anexo No. 1, debiendo tenerse en cuenta que cuando se realicen
observaciones al formulario, debera presentarse nuevo formulario correctamente llenado.

Fotocopia de la Resolucion Ministerial o Secretarial: Es importante sefialar que la
resolucion ministerial de autorizacion de funcionamiento no tiene plazo, siendo la misma
valida mientras se cumpla con la reinscripcion e inspeccion anualmente.

Fotocopia de Certificado de Empresa Vigente: Debe considerarse que este certificado
debe corresponder a la gestion anual (afio) en que se realiza el tramite de Registro
Sanitario.

Formato de Aclaracién de Particularidades: Las salvedades o particularidades tales
como diferentes proveedores de materias primas, cambios recientes de la razén social
del fabricante o nuevas fusiones de compafiias, etc. que requieran aclaracion particular
se describiran en el formulario de aclaraciones Anexo No. 2 con la correspondiente firma
y sello del regente farmacéutico o representante legal.

Certificado de Buenas Practicas de Manufactura: Cuando los certificados de Buenas
Préacticas de Manufactura, emitidos por otras autoridades reguladoras, no especifiquen la
vigencia del mismo, éstos seran considerados como vigentes por un periodo de dos afios
a partir de la fecha de emision.

Contrato de Fabricacion o Control de Calidad por Terceros: Como parametro de
referencia para la realizacién de contratos de fabricacion, se podra tomar en cuenta
las especificaciones sefialadas en la Norma de Buenas Practicas de Manufactura,
punto 8 Produccion y Analisis por contrato.

En caso de tratarse de un producto de fabricacion nacional bajo licencia, asi como para
autorizaciones o licencias para fraccionamiento, envasado, empacado u otro, debera
presentarse previamente al Area de Vigilancia y Control, el contrato correspondiente.

De igual manera para los casos de fabricacion por contrato de laboratorios nacionales
para otros laboratorios industriales farmacéuticos nacionales o empresas importadoras,
debera también presentarse, previamente al Area de Vigilancia y Control, copia del
contrato correspondiente.

Certificado de Producto Farmacéutico Sujeto a Comercio Internacional: Cuando éste
certificado no sefale el periodo de vigencia se aceptara como vigente hasta un maximo
de dos afnos, a partir de la fecha de emision.

En los casos en que se presente certificado otorgado por el Ministerio de Relaciones
Exteriores y Culto de Bolivia, que indique la no existencia de Consulado Boliviano en el
pais en cuestion, éste debera corresponder a la gestion en la que se lleve a cabo la
solicitud de Registro Sanitario.

Fotocopia del Registro Sanitario Anterior: A fin de cumplir con este requisito, en

27



5.2.9.

5.2.10.

5.2.11.

5.2.12.

5.2.13.

5.2.14.

5.2.15.

5.2.16.

5.2.17.

aquellos casos que por cambio de representacion legal u otra circunstancia particular no
se cuente con dicha fotocopia, podra solicitarse a la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud una fotocopia legalizada del Certificado de Registro Sanitario.

Representaciéon Legal: En cuanto a la representacion legal debe tomarse en cuenta que
para los cambios de la misma, vale decir cuando el fabricante defina otorgar dicha
representacion a otra empresa, se requerird Unicamente de la presentacion del
nuevo documento que otorga la representacion, siendo valido el Registro Sanitario
otorgado al representante anterior.

Fotocopia de Certificado de Despacho Aduanero: En aquellos casos en que las
muestra de productos psicotropicos o estupefacientes se hubiesen remitido por courrier
sin declarar y no se cuente con el correspondiente certificado de despacho aduanero
debera presentarse nota del proveedor declarando el descargo correspondiente.

Nombre Genérico o DCI y Clasificacion Anatomo Terapéutica Quimica (ATQ): El
nombre genérico a presentarse debera corresponder a la Denominacién Comun
Internacional. En cuanto a la Clasificaciéon ATQ, ésta debera sefialarse en texto con
su correspondiente Cédigo alfanumérico.

Fotocopia de Certificado de Andlisis de la Materia Prima: Se presentaran
certificados de analisis de la materia prima, “principios activos”, debiendo los mismos
contemplar el nombre del fabricante, lote y fecha de vencimiento.

Nombre Quimico, Férmula Estructural, Férmula Molecular y Peso Molecular: Esta
informacion debera presentarse, segun corresponda, obligatoriamente para los
principios activos y opcionalmente para los excipientes.

Metodologia Analitica: Cuando la metodologia analitica empleada para un principio
activo sea aquella establecida en una de las farmacopeas reconocidas por Ley, se
presentara fotocopia de la misma.

Validacion del Método Analitico: No constituye requisito la presentacion de la validacion
del método analitico cuando se utilice metodologia de acuerdo a farmacopea reconocida
por Ley, para los principios activos.

Desarrollo Galénico del Producto: Particularmente para los productos nuevos y
nuevas asociaciones debera presentarse la informaciéon sobre el desarrollo que
sustente la seleccién de la forma farmacéutica, formulacién, envases y periodo de
validez propuesto con la justificacién correspondiente.

Férmula Cuali-Cuantitativa: Debera contemplarse que la férmula cuali-cuantitativa
podra sefalarse tanto por unidad de dosis o porcentual (peso o volumen) incluyendo
todos los principios activos, y excipientes, asi como aquellos ingredientes utilizados
en la preparacion del producto que se pierden en el proceso de fabricacion,
aclarando esta situacion.

En general la composicién de cremas, unglentos, semisoélidos polvos y granulados
se expresara por 100 g, sin que ello sea excluyente.
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5.2.18.

5.2.19.

5.2.20.

5.2.21.

5.2.22.

5.2.23.

Las soluciones de pequefio volumen como gotas se expresaran en ml y las
soluciones de gran volumen por 100 ml.

Debera especificarse la funcién de cada una de los componentes de la formula.

Se recomienda la presentacion de la formula en forma de cuadro o tabla con las
siguientes columnas, nombre del componente, cantidad en unidad o porcentaje,
funcion que cumple en la formulacion y referencia de calidad, segun corresponda.
(Ej. Farmacopea - USP) tanto para principios activos como para todos los
excipientes.

Para productos innovadores moléculas nuevas debera indicarse la formulacion
utilizada para los ensayos clinicos.

Fotocopia del Certificado de Andlisis del Producto Terminado: Se aceptara
certificados del producto terminado de otros laboratorios, cuando se documente
control de calidad por terceros o situaciones en que el laboratorio que libera el
producto sea otro.

Cualquier falta de alguno de los parametros exigidos para los certificados de control
de calidad sefalados en el Anexo No. 3, debera justificarse técnicamente.

Debera considerarse la inclusion de la prueba de disolucién en funcién a los pardmetros
de calidad vigentes, para los productos que asi lo requieran.

Para el caso de productos nuevos (inscripcion) de fabricacion nacional, se podra aceptar
certificados de dos lotes pilotos.

Fotocopia del Certificado de Control de Calidad Emitido por el Laboratorio de
Control de Calidad de Medicamentos y Toxicologia CONCAMYT del Ministerio
de Salud y Deportes - Bolivia: Estos certificados seran recabados en la Direccién
de Medicamentos y Tecnhologia en Salud.

Métodos de Manufactura: Para la inclusion del método de manufactura se tomaran en
cuenta Unicamente como referencia los modelos incluidos en Anexo No. 4, modelos que
de forma esquematica sefialan los puntos de control durante el proceso, asi como
materiales y equipos.

Metodologia Analitica: Cuando la metodologia analitica empleada para un producto
terminado, se halle establecida en una de las farmacopeas reconocidas por Ley, se
presentara fotocopia de la misma

Validacion del Método Analitico: No constituye requisito la presentacion de la validacién
del método analitico para el producto terminado, cuando se utilice metodologia de
acuerdo a farmacopea reconocida por Ley.

Estudios de Estabilidad: Los Estudios de estabilidad de los productos terminados
podran ser presentados en cuadros resumen, en los que se indiquen los parametros
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5.2.24.

5.2.25.

5.2.26.

5.2.27.

5.2.28.

valorados, especificando el producto, envase, condiciones de temperatura y
humedad.

Condiciones de Almacenamiento: Las condiciones de almacenamiento deberan
especificarse en los envases, particularmente para el caso de medicamentos que
requieren condiciones de almacenamiento especiales, tal el caso de los productos
fotosensibles, higroscopicos, termolébiles y productos bioldgicos.

Caracteristicas del Material de Envase: Este punto se refiere al o los materiales
utilizados tanto en el envase primario como secundario, por lo que se incluira
enfatizando las caracteristicas y tipo del envase primario, materiales utilizados en los
cierres, tapas, tapones, etc.

Codificacion del Lote: Es importante sefalar que la codificacion del lote debe
incluirse para cada Registro Sanitario, independientemente de la copia que pueda
presentarse al Area de Vigilancia y Control. Debera prestarse atencion a los casos
en que un producto por sus caracteristicas particulares de produccién, envasado o
empacado correspondan a mas de un lote.

Etiguetas, RoOtulos y Estuches: Se deberan presentar en todo expediente de forma
desplegada el estuche (envase secundario) en original, pudiendo presentarse para el
caso de productos de industria nacional proyecto de los mismos.

Cuando el envase a utilizarse, para la comercializacion en Bolivia de medicamentos
importados, vaya a incluir alguna particularidad como modificaciones sefialadas por la
Comisién Farmacoldgica Nacional, inclusion del Niamero de Registro Sanitario, se incluira
ademas del estuche original desplegado, el proyecto o disefio gréafico a colores.

Para los casos de reinscripcion cuando los envases presenten alguna observacion o falta
de informacién, debera presentarse el proyecto o disefio grafico con la inclusién de la
modificacion requerida, pudiendo segun el caso comercializarse con el envase anterior
hasta agotamiento de stock. De igual manera, Unicamente para casos de reinscripcion
de productos que no se comercializaron durante la vigencia del Registro Sanitario, se
podra aceptar proyectos o disefios gréaficos.

En Anexo No. 5 se detallan los requisitos y demas consideraciones sobre la informacion
gue debe contener el material de empaque, etiqueta y rotulos, debiendo considerarse las
leyendas especificas que se establecen en Normas Farmacolégicas y en las Normas
para Medicamentos de Venta Libre.

Evaluacién Farmacolégica: Toda evaluacion farmacolégica de producto se realizara
con la presentacion de toda la informacién farmacoldgica incluyendo la informacién
preclinica y clinica segun corresponda. Los estudios clinicos podran presentarse en
idioma ingles no siendo valida la presentacion de formatos electrénicos.

Debe considerarse que para efectos de construir el Vademécum oficial todo producto

debe contar con un Formulario de Solicitud de Calificacion DINAMED Form. 007
debidamente llenado con todos los datos de producto.
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5.2.29. Formulario de Solicitud de Calificacién DINAMED Form. 007: Para un correcto llenado

de este formulario debera seguirse el instructivo detallado en Anexo No. 7.

5.2.30. Formulario de Calificacion de Eficacia y Seguridad DINAMED Form. 019: Se incluira

en el expediente el informe final Parte Ill del formulario DINAMED Form. 019.

5.2.31. Resumen de Monografia Farmacoldgica: Se incluird en forma resumida la informacion

de acuerdo a los puntos sefialados en Anexo No. 9, punto 2 Resumen de Monografia
Farmacoldgica.

5.2.32. Evaluacion para Medicamentos OTC (Venta Libre): Cuando se requiera

comercializacién de un producto como de venta libre OTC y éste no se halle de forma
especifica en la Norma para Medicamentos de Venta Libre, debe solicitarse,
preferentemente con anticipacion, a la Comision Farmacoldgica Nacional la calificacion
correspondiente, a fin de evitar la rectificacién de un registro ya otorgado.

Requisitos Para Calificacién OTC (Venta Libre)

a) Form. 007 (de solicitud de calificacién de producto), llenado a maquina.

b) Fotocopia de Registro Sanitario o del aval de calificacion.

c) Presentar toda la documentacion en siete (7) ejemplares (1 original y 6 fotocopias).
d) La duracién del tramite es de 15 a 30 dias.

5.2.33. Muestra: El rotulado de las muestras para productos de industria nacional debera

5.3.

5.3.1.

contemplar todos los aspectos indicados en normas nacionales, para el caso de
productos importados se aceptaran los textos aprobados por la autoridad reguladora de
origen, siempre y cuando estos no contravengan normas especificas, debiendo siempre
estos llevar rotulado en espariol y el numero de Registro Sanitario otorgado en nuestro
pais.

Si bien la muestra presentada no sera sometida a control de calidad, esta debera estar
vigente (no vencida) al momento de presentarse el expediente para tramite de Registro
Sanitario.

PAGO POR EVALUACIONES Y SERVICIOS

El pago por evaluacion y servicios otorgados por la Direccibn de Medicamentos y
Tecnologia en Salud se realizaran Unicamente con depdsito al Banco Central de Bolivia,
cuenta 3 G -300 del Ministerio de Salud y Deportes, debiendo emitirse por todo depdsito
la correspondiente orden de pago y factura.

A continuacion se detallan algunas consideraciones a tomarse en cuenta para los
diferentes pagos por evaluaciones, control de calidad y servicios relacionados.

Pago por Evaluacién de Registro Sanitario: Debera considerarse que todo tramite de
Registro Sanitario, se inicia con la asignacion sistematica del nUmero acorde a la orden
de pago, por lo que previo a la presentacion de un expediente para Registro Sanitario,
debe realizarse el deposito y obtenerse para este efecto la correspondiente orden de
pago, la cual se adjuntara al expediente.
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5.3.2.

54.

5.5.

5.5.1.

5.5.2.

5.6.

5.6.1.

El interesado, previo a la recepcion del Certificado de Registro Sanitario deberd haber
presentado copia de la factura otorgada por el Ministerio de Salud y Deportes.

Pago por Control de Calidad: El pago por el primer control de calidad se realizara de
forma previa a la recepcion del Certificado de Registro Sanitario debiendo para efectos
de control administrativo recabarse en el laboratorio de Control de Calidad de
Medicamentos y Toxicologia CONCAMYT la factura correspondiente.

Para posteriores controles de calidad la empresa deberd cancelar el servicio
correspondiente a control de calidad, a CONCAMYT - Instituto Nacional de Laboratorios
de Salud, INLASA, en un plazo perentorio de 7 dias de haber recibido la comunicacion
por parte de dicho laboratorio.

Una vez emitido el certificado de control de calidad, éste sera entregado al interesado que
pago por el servicio a través de la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud.

RECHAZO DE PRODUCTOS

Para aquellos Registros rechazados cuando el interesado no acepte dicho rechazo
podra recurrir al Comité de Garantia de Calidad como instancia de apelacién, debiendo
para el efecto presentar un informe con la justificacién técnica correspondiente,
firmado por el Regente Farmacéutico y Representante Legal.

CONSULTAS SOBRE EVALUACION Y REGISTRO SANITARIO

Consultas del Interesado: Las consultas particulares con personal de la Direccion de
Medicamentos y Tecnologia en Salud, se otorgardn Unicamente para aquellos casos
cuya aclaracién, duda o consulta no se halle establecida en el presente manual,
debiendo para este efecto presentarse el Formulario Hoja de Consultas. Los resultados
estadisticos de las consultas presentadas serdn publicados en la pagina Web de la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud. Cuando asi lo requiera, el interesado
podra completar el formulario de consultas en dos ejemplares a fin de contar con una
copia.

Consultas de los evaluadores: Los profesionales farmacéuticos responsables de la
evaluacion de solicitudes de Registro Sanitario, asi como el Comité de Garantia de
Calidad de DINAMED, podra realizar consultas o aclaraciones, a fin de subsanar
problemas o fallas menores encontradas en los expedientes, debiendo en cada caso el
evaluador, registrar en la hoja de evaluacion la consulta realizada.

NUEVAS NORMAS Y DECISIONES RELACIONADAS AL REGISTRO SANITARIO:

Nuevas Normas: En vista de ser el procedimiento de Evaluacién y Registro Sanitario
un sistema sujeto a mejora continua, la DINAMED publicard en la pagina Web
www.sns.gov.bo/DINAMED, toda nueva norma relacionada al Registro Sanitario.
Para tal efecto estas y cualquier otra norma, sera dada a conocer al Comité
multidisciplinario de Medicamentos y puesta en consulta publica en dicha pagina
Web por un espacio de 60 dias habiles como paso previo a su aprobacién y posterior

32


http://www.sns.gov.bo/DINAMED

5.6.2.

5.6.3.

emision de la correspondiente Resolucién Ministerial.

Comité Multidisciplinario de Medicamentos: ElI mencionado Comité estara
conformado por dos representantes de la Camara de la Industria Farmacéutica
Boliviana, CIFABOL, Asociacion de Importadores Representantes de Farmacos,
ASOFAR, Asociacion de Profesionales Bioquimicos Farmacéuticos en la Regencia,
Asociacion de Importadores de Dispositivos Médicos, comité que segun los temas a
tratarse podra invitar a profesionales expertos entendidos en la materia,
organizaciones de la cooperacion internacional como OMS-OPS, UNICEF u otras.

Decisiones e Informacién: De igual manera, las decisiones tomadas por el Comité
de Garantia de Calidad de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud,
conforme a resultados de las diferentes consultas o sobre aspectos no contemplados
en el presente manual, pero enmarcados en la Regulacién Farmacéutica vigente,
seran dadas a conocer a través de la pagina Web de la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud.

5.7. OBLIGACIONES POSTERIORES A LA OBTENCION DEL REGISTRO SANITARIO

5.7.1.

5.7.2.

5.8.

Los puntos sefialados a continuacion constituyen obligaciones que con caracter
posterior a la obtencion del Certificado de Registro Sanitario deben acatar los
laboratorios industriales farmacéuticos, importadoras y distribuidoras:

Numero de Registro Sanitario: Todo medicamento para su comercializaciéon debera
llevar obligatoriamente el numero de Registro Sanitario impreso, sellado con tinta
indeleble o en autoadhesivo en lugar visible del envase secundario y cuando
corresponda, en el envase primario. Se acepta la impresion del afio en forma
abreviada (Gltimos dos digitos del afio).

Reinscripcion Anual de Empresa: Toda empresa sea laboratorio industrial
farmacéutico, importadora o distribuidora nacional debe reinscribirse anualmente hasta el
31 de diciembre de cada gestion, para el funcionamiento de la proxima gestion, ante la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud del Ministerio de Salud y Deportes.
Debiendo considerarse las siguientes situaciones:

a) Se exceptlian del pago correspondiente en los diferentes Servicios Departamentales
de Salud, las sucursales 0 agentes regionales o agentes departamentales de los
laboratorios industriales e importadores cuya razén social sea igual a la empresa
matriz, que ya hubiere cancelado el importe en el Ministerio de Salud y Deportes. Una
vez cancelada la reinscripcién anual se debe enviar a la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud el formulario DINAMED Form. 003 actualizado, incluyendo la
relacién de lineas y laboratorios que representa.

b) Para el caso de nuevas empresas, la obtencion de la Resoluciéon Ministerial cubre el
primer afio de funcionamiento debiendo cancelar la reinscripcion anual hasta el 31 de
diciembre siguiente (aunque esto implique un afio y unos meses mas).

DIFUSION DE INFORMACION Y LISTAS:
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5.8.1.

5.8.2.

5.8.3.

5.8.4.

5.8.5.

5.8.6.

5.8.7.

Conforme a lo establecido por el Decreto Supremo No. 25235 la Direccién de
Medicamentos y Tecnologia en Salud pondra a disposicion de los interesados y
poblacién en general la siguiente informacion:

Lista de Medicamentos Registrados (Pagina Web): La Direccion de Medicamentos
y Tecnologia en Salud publicara trimestralmente, en la pagina Web www.sns.gov.bo
enlace DINAMED o www.sns.gov.bo/DINAMED la relacién de los productos con
Registro Sanitario vigente, contemplando un periodo de seis meses mas para los
casos de Registros en tramite de reinscripcion. Para este efecto se contemplaran
Unicamente los productos cuyo inicio de comercializacion hubiese sido notificado. La
presencia de medicamentos en el mercado farmacéutico nacional no contemplados
en la citada lista publicada seran considerados medicamentos ilicitos.

Lista impresa de Medicamentos Registrados: De igual manera y conforme a lo
sefialado en el punto anterior el Colegio de Bioquimica y Farmacia de Bolivia
publicara el Boletin que incluird la lista de todos los medicamentos legalmente
registrados con autorizacion de comercializacién, boletin que sera difundido a todos
los establecimientos farmacéuticos, publicos, institucionales y privados.

Medicamentos Evaluados por la Comision Farmacoldgica Nacional: La Comision
Farmacologica Nacional, a través de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en
Salud, publicard con una actualizacién periodica trimestral, en la pagina Web, la
relacion de los principios activos y asociaciones evaluadas, calificadas y aprobados
por la Comision Farmacolégica Nacional.

Productos de Venta Libre OTC: La Direccién de Medicamentos y Tecnologia en
Salud publicara también la relacion consolidada de productos de venta libre OTC,
aprobados tanto por Normas como por la Comision Farmacoldgica Nacional.

Sustancias Controladas Psicotrépicos y Estupefacientes: De igual manera la
Direccibn de Medicamentos y Tecnologia en Salud publicara la relacion de
medicamentos bajo prescripcion controlada psicotropicos y estupefacientes, asi
como aguellos que por sus indicaciones o uso la Comisién Farmacoldgica Nacional
determine que seran sujetos de prescripcidn controlada (receta medica archivada o
valorada).

Cancelacién de Registros Sanitarios: La Direccién de Medicamentos y Tecnologia
en Salud publicard, a la brevedad posible, todos aquellos medicamentos cuyo
Registro Sanitario hubiese sido cancelado, asi como las Alertas que como resultado
de la investigacion nacional o internacional requieran ponerse a conocimiento de la
poblacién y alertarse sobre el consumo de determinados medicamentos.

Retiro de Lotes Serdn sujetos de publicacion en pagina Web, la relacion de
medicamentos cuyos lotes hubieran sido retirados del mercado farmacéutico
nacional, sefialando la o las razones de su retiro y la clase de retiro en conformidad
al Sistema Nacional de Vigilancia y Control de Medicamentos.

5.9. VIGENCIA DEL REGISTRO SANITARIO
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5.9.1.

5.9.2.

5.9.3.

5.9.4.

5.10.

A excepcion de los Cosméticos el Registro Sanitario tiene una validez de cinco afios a
partir de la fecha de emision, debiendo tenerse en cuenta las siguientes consideraciones:

Tramite de Reinscripcién: Toda solicitud de reinscripcién presentada antes de los 5
afios de vigencia del Registro Sanitario o hasta 30 dias habiles después, podra ser
considerada en tramite de reinscripcion, por el tiempo que dure el tramite, siendo
valido el Registro Sanitario para su fabricacién, importacion, distribucion vy
comercializacion, siempre y cuando se sujete a especificaciones técnicas y Normas
Farmacologicas vigentes.

Comercializacién con Registro Sanitario Vencido: Se permitird la comercializacion de
un medicamento cuyo Registro Sanitario hubiese vencido, Unicamente en aquellos casos
en gue se demuestre una de las siguientes situaciones:

a) Haber presentado la Solicitud de Calificacién y documentacion correspondiente a la
reinscripcion del producto antes o hasta 30 dias habiles después de su caducidad,
salvo los casos de cancelacién de Registro Sanitario o retiro de lote.

b) Cuando se hubiese otorgado el certificado de despacho aduanero o reportado la
comercializacién del o los lotes antes de la caducidad del Registro Sanitario,
pudiendo comercializarse dichos productos hasta agotamiento de dichos lotes, salvo
los casos de cancelacion de Registro Sanitario o retiro de lote.

¢) Conforme a los puntos sefialados, podrd comercializarse medicamentos con
impresion de numero de Registro Sanitario anterior, hasta agotar el stock ya
impreso.

Mantenimiento del Numero de Registro Sanitario: Cuando la solicitud de
reinscripcién es presentada después de cumplidos los 5 afios de vigencia del
Registro Sanitario, podra mantenerse el nimero de Registro Sanitario otorgado para
la inscripcidn o reinscripcién anterior, debiendo efectuarse el pago por servicio
correspondiente a inscripcion.

Reinscripcién de Medicamento no comercializado: Todo producto farmacéutico
gque no se hubiese comercializado durante los 5 afios de vigencia del Registro
Sanitario, para su reinscripcion deberd cancelar el pago correspondiente a una
inscripcion, manteniéndose el namero que le fue asignado inicialmente,
independientemente de poderse cancelar el registro por falta de comercializaciéon sin
justificacion alguna.

OTRAS CONSIDERACIONES

5.10.1. Resoluciéon Ministerial de Empresa: Para verificar la pertinencia de la Resolucién

Ministerial de autorizacion de funcionamiento otorgada a una empresa debera tomarse
en cuenta los siguientes criterios:

a) La Resolucion Ministerial o Secretarial otorgada como empresa importadora de

medicamentos habilita la importacion de todos los productos y medicamentos
reconocidos por Ley (Art. 4) medicamentos, cosmeéticos, reactivos y otros incluyendo
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materia prima.

b) La Resolucion Ministerial o Secretarial otorgada como laboratorio industrial
farmacéutico habilita también la importacion y comercializacion de todos los productos
y medicamentos reconocidos por Ley (Art. 4) medicamentos, cosméticos, reactivos y
otros incluyendo materia prima.

¢) Las Resoluciones Ministeriales 0 Secretariales otorgadas a industrias o importadoras
de grupos especificos como cosméticos, reactivos o dispositivos médicos no habilitan
la importacién o comercializacion de medicamentos.

5.10.2. Solicitud de prioridad: Unicamente a requerimiento escrito y cuando se presente una de
las causales sefialadas a continuacion, se dara prioridad en la evaluacion de un Registro
Sanitario, alterando el orden cronolégico:

e Medicamentos Esenciales, incluidos en Lista vigente

e Medicamentos de Industria Nacional

e Casos de excepcidon que por razones de salud publica se hallen plenamente
justificados.

5.11. NOTIFICACIONES

Las siguientes modificaciones o cambios, se realizaran sin costo alguno excepto en los
casos que se especifica lo contrario y deberan comunicarse a la Direccién de
Medicamentos y Tecnhologia en Salud, en un plazo perentorio de 15 dias hébiles,
acompafiando a la carta de Notificacién, la documentacion de respaldo correspondiente
(sefialada en cada punto). Para este caso debera considerase que no se procedera con la
impresion de nuevo Certificado de Registro Sanitario.

5.11.1.Inicio de Comercializacién: A fin de determinar el universo de medicamentos
disponibles en el Mercado Farmacéutico Nacional, las empresas, sean éstas
laboratorios industriales farmacéuticos, importadoras o distribuidoras deberan
presentar de forma previa al inicio de comercializacién de todos y cada uno de los
productos, a la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud, la Notificacion de
inicio de Comercializacion para los productos que se obtuvo el Registro Sanitario
correspondiente.

5.11.2.Reporte de Lotes: Con fines de vigilancia y control, todas las empresas sean
laboratorios industriales farmacéuticos, importadoras o distribuidoras deberan hacer
llegar a la Direccion de Medicamentos y Techologia en Salud, la relacion mensual de
los lotes liberados o lanzados al mercado farmacéutico nacional (privado, publico o
institucional), correspondiente a todos y cada uno de los medicamentos, de acuerdo
a formato establecido en Anexo No. 12.

5.11.3.Lista de Precios Referenciales: Toda empresa, sea laboratorio industrial
farmacéutico, importadora o distribuidora tiene la obligacion de remitir a la Direccion
de Medicamentos y Tecnhologia en Salud el precio referencial de venta, para cada
producto con cinco dias de anticipacion previo al inicio de comercializacién o cambio
de precio.
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5.11.4. Cambio de Profesionales Farmacéuticos: Notificar a la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud cualquier cambio de: Regente Farmacéutico, Director Técnico y
Responsable de Control de Calidad, haciendo llegar la documentacion de los nuevos
profesionales en un plazo no mayor a 15 dias y pago correspondiente.

5.11.5. Cierres: Notificar a la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud todo cierre
parcial o total, temporal o definitivo de laboratorio industrial farmacéutico, importadora,
distribuidora, sucursales, etc., con 5 dias de anticipacion.

5.11.6. Cambio de Domicilio: Notificar a la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud
todo cambio de domicilio, presentando para el efecto el correspondiente formulario
DINAMED Form. 003, dentro de los 5 dias de cambio.

5.11.7. Cambio de Disefio de Envases: adjuntando los nuevos disefios a colores.

5.11.8. Cambio de Inserto: adjuntando el nuevo inserto, el cual segun corresponda debera ser
avalado por la Comision Farmacoldgica Nacional.

5.11.9. Cambio de Etiqueta de Identificacion: de empresa, adjuntando el nuevo formato

5.11.10. Otros Cambios: Seran sujetos de notificacién, cambios en cualquiera de los
documentos o requisitos presentados para el Registro Sanitario, asi como condiciones
de almacenamiento, indicaciones, etc.

5.12. RECTIFICACIONES

A excepcion del cambio de nombre, modificacion de la formula cuali-cuantitativa (principios
activos), concentracion, forma farmacéutica, origen o fabricante casos que requieren nuevo
tramite de Registro Sanitario, conforme lo establecido en el Decreto Supremo No. 25235,
se aceptara como rectificacion de Registro Sanitario, con mantenimiento del ndmero
otorgado, aquellas modificaciones, que no impliguen cambio sustancial, debiendo en todo
caso presentarse los siguientes requisitos:

a) Nuevo Formulario DINAMED Form. 005. Cuando proceda, se incluird en este

formulario la fecha de la tltima rectificacion.

b) Original del Registro Sanitario otorgado (Ultimo).

¢) Comprobante de depdsito bancario correspondiente al servicio solicitado y orden de
pago.

d) Documentacién de respaldo correspondiente a la rectificacion solicitada de acuerdo a
los requisitos sefialados en el Capitulo Il (no es necesario presentar nuevamente
documentos que no requieran cambio segun la rectificacién solicitada).

Para la solicitud de rectificaciones podran considerarse las siguientes situaciones, tomando
en cuenta que los citados cambios no incluidos en el Registro Sanitario segin normas
vigentes, dan lugar a incumplimiento de disposiciones legales contempladas en normas
vigentes:
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5.12.1. Cambio en el Tipo de Venta, incluyendo el justificativo del cambio o acta de calificacién
de la Comisién Farmacoldgica Nacional, tanto para el caso de medicamentos de venta
libre, receta médica, receta médica valorada, receta médica archivada.

5.12.2. Cambio de Vida Util, con presentacion de nuevos estudios de estabilidad de por lo
menos dos lotes diferentes.

5.12.3. Cambio de Excipientes, incluyendo la férmula cuali-cuantitativa del fabricante y
certificado de analisis, ambos en duplicado para su envio a CONCAMYT.

5.12.4. Cambio de Razon Social del Fabricante o Licenciante, no constituyendo requisito
obligatorio, unicamente cuando el interesado asi lo requiera, podra rectificarse la razén
social del fabricante o licenciante, debiendo adjuntar el documento que avale dicho
cambio.

5.12.5. Cambio de Laboratorio Acondicionador o Envasador, debiendo adjuntar Buenas
Practicas de Manufactura del nuevo laboratorio, nuevos envases y documento que avale
dicho cambio.

5.12.6. Cambio de Envase Primario, debiendo adjuntar estudios de estabilidad de dos lotes.

5.12.7. Inclusion de Distintivos, Prefijos o Sub-fijos en la Marca, del producto, siempre y
cuando no implique otro cambio.

5.12.8. Ampliacién de Presentacion, considerando que no se otorgaran certificados de
despacho aduanero para presentaciones no incluidas, debe solicitarse la inclusion de
toda nueva presentacion, para cuyo efecto se presentara segun corresponda, las nuevas
etiguetas, estuches o0 artes impresos a colores o0 estudios de estabilidad segun
corresponda, exceptuandose del pago sefialado en el inciso ¢) de este acapite.

5.12.9. Nombre Comercial, cuando se presente conflicto de nombres comerciales por
duplicidad, problemas de confusion con nombres comerciales ya existentes, podra
procederse con el trdmite de Registro como rectificacion de nombre comercial, sin que
ello constituya un nuevo nimero de Registro Sanitario, siempre y cuando toda la
documentacién presentada inicialmente sea aplicable, con el correspondiente pago por la
evaluacion. Debiendo tenerse en cuenta que sera motivo de rechazo de Registro
Sanitario la duplicidad de nombres comerciales o similares.

5.13. CAMBIOS QUE AMERITAN NUEVO TRAMITE DE INSCRIPCION

Conforme a lo establecido en el Decreto Supremo No. 25235, todo cambio de nombre,
modificacion de formula cuali-cuantitativa (principios activos), concentracion, forma
farmacéutica, origen o fabricante requieren nuevo tramite de Registro Sanitario, debiendo
para el efecto procederse con la inscripcidbn correspondiente, presentando toda la
documentacién sefalada en el Capitulo Il Requisitos, tomando en cuenta para este efecto
los siguientes criterios:

a) Para los casos de cambio, al momento de realizar el trdmite de inscripcién debe
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especificarse si se mantendra también el nimero de Registro cuyo cambio se solicita
como alternativa, o el nuevo nimero de Registro sustituird al anterior.

b) Podra mantenerse el nimero de Registro Sanitario, a requerimiento, en aquellos casos

5.14.

5.14.1.

5.14.2.

en gue previa evaluacién, se verifique que el cambio no es sustancial; como por
ejemplo cambio de la forma de comprimido o inclusién de un distintivo en el nombre
comercial.

CANCELACION DE REGISTRO SANITARIO

Siguiendo con las normas establecidas en el Sistema Nacional de Vigilancia y Control
de Medicamentos, las cuales se aplican a todos los medicamentos establecidos por
Ley, debera tenerse en cuenta particularmente en lo que respecta al Registro
Sanitario, que la Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud del Ministerio de
Salud y Deportes, podra cancelar durante el periodo de vigencia, el Registro Sanitario
de un medicamento, en los siguientes casos:

a) A peticion del interesado, previa evaluacion de la Direccién de Medicamentos y
Tecnologia en Salud.

b) Si se constatan cambios tanto de principios activos como excipientes en la
formulacién aprobada para el Registro Sanitario, no dados a conocer a la
Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud.

c) Si luego de una evaluacidon se constata que la formulacién del medicamento
reconocido por Ley es actualmente ineficaz, ya sea en cuanto a concentracion,
asociaciéon de principios activos, reacciones adversas mayores al beneficio
terapéutico o su indicacion terapéutica es objetable y no se justifica con la
informacion cientifica reciente.

d) Cuando la Direccién de Medicamentos y Techologia en Salud o la Comision
Farmacoldgica Nacional, luego de una revisién de alertas o en conformidad a las
Normas Farmacoldgicas o Normas para Productos Naturales, Tradicionales y
Homeopéaticos vigentes, sugiera mediante acta, la emision de la resolucion de
cancelacién del Registro Sanitario.

Plazos: Cuando se cancele un Registro Sanitario o principio activo, de acuerdo a la
gravedad en términos de salud se establecera el retiro del mercado del producto,
bajo responsabilidad de la empresa en 72 horas, tres meses 0 nueve meses, segln
el caso.

Modificaciones: Cuando estudios cientificos constaten que un medicamento no es
seguro o eficaz en su uso, conforme a lo aprobado en su Registro Sanitario, la
Direccibn de Medicamentos y Tecnologia en Salud podra exigir modificaciones
necesarias que garanticen seguridad y eficacia del uso de dicho medicamento, sea
en su condicion de venta, composicion, indicaciones, administracion, rotulacién u
otros que requieran ser modificados, debiendo en estos casos vigilarse que las
citadas exigencias sean acatadas en el termino que la Direccion de Medicamentos y
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Tecnologia en Salud lo establezca.
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6.1.

6.2.

CAPITULO VI
REGISTRO DE LOTE

GENERALIDADES

En el marco de lo establecido por el Decreto Supremo 25235 Capitulo VIII, y de forma
complementaria se establece el Registro de Lote de caracter obligatorio, como registro
especifico para la vigilancia y control de todos y cada uno de los lotes de
medicamentos incluyendo vacunas importados al amparo de Programas Nacionales de
Salud, Iglesia, Instituciones, Organismos de Cooperacion, Organizaciones No
Gubernamentales, Organizaciones que prestan servicios por delegacion y donaciones,
sin fines de lucro, bajo control de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud
del Ministerio de Salud y Deportes.

REQUISITOS

Para este efecto los programas, instituciones y organizaciones deberan presentar a la
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud en un plazo perentorio de 30 dias
de haber recibido el lote del producto, la siguiente informaciéon por cada uno de los
productos:

Nombre del Medicamento (genérico — DCI)

Numero de Lote

Fecha de vencimiento (no menor a seis meses)

Certificado de control de calidad (andlisis) del lote importado

Certificado de Producto Farmacéutico Sujeto a Comercio Internacional, cuando
corresponda

Cantidad recibida

e Precio de origen, cuando corresponda

Para los casos de medicamentos de Programas Nacionales del Ministerio de Salud y
Deportes se presentara el Formulario de Remision y Recepcidon para cada
medicamento recibido, sea directamente o a través de organismos internacionales.

Los Programas Nacionales de Salud, Iglesia, Instituciones, Organismos de
Cooperacién, Organizaciones No Gubernamentales, Organizaciones que prestan
servicios por delegacion deberan presentar a la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud, el convenio con el Ministerio de Salud y Deportes o entidades
estatales o documento de reconocimiento.

Estos requisitos no liberan de la liberacién de lote y certificacion de cadena de frio
para vacunas.

CONTROL DE CALIDAD
Todos los medicamentos cualquiera sea la fuente u origen seran sometidos a

muestreo y control de calidad enfatizando el control de los medicamentos de
Programas Nacionales de Salud.

41



6.3. INFORMACION

La Direccién de Medicamentos y Tecnologia en Salud, presentara anualmente al Ministro
de Salud y Deportes el consolidado de todos los lotes registrados.
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7.1.

7.1.1.

7.1.2.

7.1.3.

CAPITULO VII
SERVICIOS RELACIONADOS

SERVICIOS RELACIONADOS

A continuacion se detallan los diferentes tramites y servicios de uso comun relacionados al
Registro Sanitario, tanto para procesos de contratacion, adquisiciones y otros como para la
exportacién de medicamentos reconocidos por Ley.

LEGALIZACIONES

Para toda legalizaciébn deberd contemplarse un plazo de 72 horas, para la
correspondiente verificacion de veracidad de la fotocopia cuya legalizacion se
requiera, debiendo para el efecto contemplarse los siguientes requisitos:

e Nota de Solicitud, indicando el numero de legalizaciones requeridas, no
imprescindible.

e Fotocopia del documento cuya legalizacion se requiere.

e Pago por la verificacion de acuerdo al procedimiento sefialado para pago por
evaluaciones y servicios.

Legalizacion de Fotocopias de Registro Sanitario: Para la legalizacion de
fotocopias de Registro Sanitario debera tenerse en cuenta los siguientes aspectos:

a) Con la entrega de todo Registro Sanitario, se otorgardn dos fotocopias
legalizadas con caracter gratuito, debiendo cancelarse por las siguientes
legalizaciones requeridas.

b) La legalizacion de Registros Sanitarios procedera Uunicamente cuando el Registro
se halle vigente, pudiendo otorgarse legalizaciones con sello “En tramite de
reinscripcion” cuando previamente se hubiera presentado la solicitud de
reinscripcién, debiendo para este efecto adjuntarse una fotocopia del Formulario
DINAMED Form. 005, de Solicitud para Registro y Control con sello de recepcién
de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud.

c) A fin de facilitar la verificacion de fotocopias, estas deberan en lo posible
presentarse en orden correlativo de nimero de Registro Sanitario.

Legalizaciones Consulares: Para el caso de legalizaciones a presentarse ante
autoridades reguladores de otros paises, debe tenerse en cuenta que las fotocopias
legalizadas por la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud deberan
también ser legalizadas por el Vice-Ministerio de Salud para su posterior remision a
Cancilleria o Consulado correspondiente.

Otras Legalizaciones: Deberd contemplarse que la legalizacion de otros
documentos Unicamente procedera cuando se trate de documentacién cuyo original
curse o se halle en los archivos de la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en
Salud del Ministerio de Salud y Deportes. Para el caso de certificados otorgados por
la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud, se aconseja solicitar nuevo
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7.2.

7.3.

certificado en original en lugar de recurrir a la legalizacién de certificados otorgados.
CERTIFICADOS DE EXCLUSIVIDAD

Se otorgara certificados de exclusividad para medicamentos, debiendo pare este caso
considerarse los siguientes criterios:

a) Unicamente se otorgaran certificados de exclusividad a medicamentos que
cuenten con Registro Sanitario vigente.

b) La exclusividad se otorgara al producto (composicion, concentracion y forma
farmacéutica), pudiendo tratarse de exclusividad por Registro Sanitario o
exclusividad por ser Unica la empresa que comercializa el producto solicitado.

c) Los certificados de exclusividad, especificaran si se trata 0 no de Medicamento
Esencial.

d) Dado que en cualquier momento, por la emisiéon de un nuevo Registro Sanitario, la
exclusividad se pierde, no se establecera vigencia para éstos certificados.

Para la emision de certificados de exclusividad debera contemplarse un plazo de 72
horas, debiendo para el efecto considerarse los siguientes requisitos:

e Nota de Solicitud, niumero de certificados requeridos, incluyendo por cada
producto; Numero de Registro Sanitario, Nombre Comercial, Nombre del principio
activo (DCI), Concentracion, Presentacion y Forma farmacéutica.

e Fotocopia del Registro Sanitario cuya exclusividad se requiere.

e Pago por la verificacion de acuerdo al procedimiento sefialado para pago por
evaluaciones y servicios.

CERTIFICADO DE PRODUCTO FARMACEUTICO SUJETO A COMERCIO
INTERNACIONAL — CERTIFICADO DE LIBRE VENTA

Se otorgara Certificados de Producto Farmacéutico sujeto a Comercio Internacional

conforme a modelo establecido por la Organizacion Mundial de la Salud, a

requerimiento, Unicamente para medicamentos con Registro Sanitario vigente,

debiendo para este caso considerarse un plazo de 7 dias para su emisién bajo los

siguientes criterios:

a) De acuerdo a requerimiento se otorgara dicho certificado en espafiol o bilingle
(espafiol - ingles).

b) El certificado otorgado tendra una vigencia de dos afios a partir de la fecha de
emision.

c) Cuando asi se solicite, podra emitirse el certificado sefialando nombre
comercial diferente al del Registro Sanitario, en cuyo caso se especificara que
dicho nombre es el que se utilizara en el pais de destino.

d) Conforme a recomendaciones de la Organizacion Mundial de la Salud, se
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7.4.

emitirdn Certificados de Producto Sujeto a Comercio Internacional conforme a
modelo establecido por dicha organizacion (Informe 32).

e) Se tomard como referencia tanto para la emisibn como para la evaluacion de
estos Certificados los criterios establecidos por la Organizaciéon Mundial de la
Salud.

Para la emision de Certificados de Producto Farmacéutico Sujeto a Comercio
Internacional, debera contemplarse los siguientes requisitos:

Nota de Solicitud, especificando si se requiere certificados individuales, numero
de certificados requeridos, incluyendo en todo caso el pais, nombre, teléfono y
direccion de la Autoridad Reguladora de Medicamentos, del pais para el cual se
requiere el certificado.

Fotocopia del Registro Sanitario cuya certificacion se requiere

Pago por la verificacion de acuerdo al procedimiento sefialado para pago por
evaluaciones y servicios.

OTROS CERTIFICADOS Y AUTORIZACIONES

La emisiobn de otros certificados y autorizaciones, tales como los sefialados a
continuacion, se daran a solicitud del interesado, debiendo para el efecto presentarse
la nota de solicitud especificando el tipo de certificado requerido y el pago por el
servicio correspondiente:

Certificado de Consumo

Certificado de No Objecion

Certificado de Empresa e Inspecciones

Certificado de Retiros de Lote

Certificado de Buenas Practicas de Manufactura

Certificado de Buenas Practicas de Almacenamiento

Certificado de Representacién legal (para lineas o laboratorios que se representan)
Certificados de Empresa Legalmente Registrada

Certificado de Autorizacion de Exportacién, con la presentacién de la receta
médica y factura correspondiente.

Para estos servicios debera tomarse en cuenta un plazo de 72 horas para su emision,
salvo los casos de urgencia.
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ANEXO No. 1: FORMULARIO DINAMED Form. 005

MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
DIRECCION DE MEDICAMENTOS
Y TECNOLOGIA EN SALUD

SNMEBOL

Esenciales de Bolivia

FORM. 005

SOLICITUD PARA REGISTRO Y CONTROL
DE CALIDAD DE MEDICAMENTOS

|. Datos Generales

Tipo de tramite: Inscripcion: D Tipo de producto:
Reinscripcion: D
Cambio de: D
Otro: D

Origen: Importado: D

Nacional: D

Il. Datos de la Empresa Solicitante
Razén Social: A

Medicamento: D
Cosmético: D
Homeopatico: D
Miscelaneo: D

Natural: D
Vacuna: D

L e % ] Fecha: / e /

T sl ST e e A L S N e L I ST . oo SO A SN N SO0 0o et
Direccion: TOMIONE il
Farmacéutico acreditado: N° Mat.:

Ill. Datos del Laboratorio Fabricante
Laboratorio fabricante:’

RO T I e A e e e

Para: SncrBhacdon Bl L N
Pais de origen:

Direccion:

IV. Datos del Producto
Nombre comercial: ...............

Nombre genérico:

Forma Farmacéutica:

Concentracion (p.a.):
Via de administracion:

Accion terapéutica: . JESPEOD RN | v T U S R

L o N 28 ity el N RN 5, 3 2 v e Periodo de validez. .......................

Especificaciéon del envase:

Envase clinico:

AvaldelaC. F. N.:

N° de Registro Sanitario:

N° de Certificado de Control de Calidad (CONCAMYT - INLASA): ...

Firma Firma
Titular de la empresa Farmacéutico acreditado
La Paz, de . i SR
Nota.- Detallar en el reverso del presente formulario la fé [ li titativa. (principios activos y excipientes; aditivos, preservadores

colorantes, edulcorantes y otros).
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INSTRUCTIVO PARA EL LLENADO DEL FORMULARIO DE SOLICITUD PARA
REGISTRO Y CONTROL DE CALIDAD DE MEDICAMENTOS
(FORMULARIO DINAMED Form. 005)

Todo expediente a presentarse debe contener el formulario DINAMED Form. 005, mismo
que serd recabado en la Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud (original y 2
copias), llenado a maquina, firmado y sellado por el Representante Legal de la empresa y
el Regente Farmacéutico acreditado de acuerdo a las siguientes consideraciones.

l.- Datos Generales:

Tipo de tramite: Indicar si se trata de inscripcién, reinscripcion o cambio de nombre,
cambio de laboratorio productor, cambio de origen, cambio de excipientes, cambio de
formula (principio activo) u otros. Para los casos de cambios debe especificarse si el
cambio sustituira al registro anterior o se comercializaran ambos.

Tipo de producto: Indicar si se trata de medicamento, homeopético, natural, miscelaneo
0 vacuna.

Origen: Indicar si se trata de producto nacional o importado.
Il.- Datos de la empresa solicitante:

Razon Social: Indicar el nombre de la empresa con registro nacional, sea éste laboratorio
industrial farmacéutico, importadora o distribuidora de caracter nacional.

R.S. N° Sefalar el numero de la Resolucion Ministerial 0 Secretarial que autoriza el
funcionamiento del laboratorio industrial farmacéutico o distribuidora de caracter nacional
importadora.

Fecha: Sefalar la fecha de la Resolucion Ministerial o Secretarial que autoriza el
funcionamiento del laboratorio industrial farmacéutico o importadora.

Nombre del Titular: Indicar el nombre del titular del laboratorio industrial farmacéutico o
importadora, sea gerente, director u otro.

Direccion: Sefalar la ubicacion legal del laboratorio industrial farmacéutico o importadora
a nivel nacional.

Teléfono: Sefialar el nimero de teléfono del laboratorio industrial farmacéutico o
importadora a nivel nacional.

Farmacéutico Acreditado: Indicar el nombre del regente farmacéutico acreditado del
laboratorio industrial farmacéutico o importadora.

No. Mat.: Indicar el nUmero de matricula profesional del regente farmacéutico acreditado,
otorgado por el Ministerio de Salud y Deportes.
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lll.- Datos del Laboratorio Fabricante:

Laboratorio Fabricante: Indicar el nombre del laboratorio que fabrica el producto, asi
como el nombre de todos los laboratorios que intervienen en la fabricacién del mismo.

Bajo Licencia De: En todos los casos, debera sefialarse el nombre del propietario o
licenciante del producto a nivel internacional o nacional.

Para: En casos de fabricacion por terceros, sefialar el nombre del laboratorio o empresa
nacional o extranjera para quién se fabrica el producto. Segun corresponda, mencionar si
el producto es fraccionado, acondicionado, envasado o empacado por otro laboratorio,
indicar el nombre del laboratorio que realiza estas operaciones, para cuyo efecto se debe
adjuntar la documentacién legal que respalde tal situacion.

Pais de Origen: Sefalar el pais de origen del laboratorio fabricante.
Direccion: Sefalar la direccion del laboratorio fabricante, teléfono, fax y e-mail.
IV.- Datos del Producto:

Nombre Comercial: Sefialar el nombre con el que se comercializara el producto, sea de
marca 0 genérico, no siendo necesario indicar concentracion y forma farmacéutica,
cuando corresponda sefalar la distincion.

Nombre Genérico: Debe corresponder a la Denominaciéon Comun Internacional (D.C.I).
Para los casos de mas de 3 principios activos, referir formula del reverso.

Forma Farmacéutica: Sefalar la forma farmacéutica. Ej. comprimido, capsula, crema,
pomada, jarabe, supositorio, etc. Cada concentracion y forma farmacéutica de un mismo
medicamento, requiere solicitud individual.

Concentracion (p.a.): Indicar la concentracion del principio activo del medicamento por
unidad posoldgica. (Ej. para suspension 250 mg/ 5 ml). Para los casos de mas de 3
principios activos, referir formula del reverso.

Via de Administracién: Sefialar la via de administracion Ej. oral, tépica, intravenosa,
intramuscular, etc. Para el caso de soluciones parenterales, en el envase primario debe
indicar claramente la via de administracion.

Accion Terapéutica: Indicar la accion terapéutica del producto de acuerdo a la
clasificacion Anatomo Terapéutica Quimica (ATQ) tanto de forma codificada como
descriptiva. Ej. corticosteroide para tratamiento local - A01AC01 — Triamcinolona.
Salvando las excepciones para aquellas combinaciones no contempladas en la
clasificacion ATQ.

Tipo de Venta: Sefialar el tipo de venta segln corresponda, receta médica, receta médica

archivada, receta médica valorada o venta libre. Para el caso de medicamentos de venta
libre, este debe hallarse incluido en la Norma Para Productos de Venta Libre o caso
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contrario contar con la aprobacion de la Comision Farmacolégica Nacional.

Conservacion: Indicar las condiciones de almacenamiento tales como temperatura,
humedad, cadena de frio, fotosensibilidad , termolabilidad.

Periodo de Validez: Indicar en meses el periodo de validez del producto, a partir de la
fecha de fabricacion hasta la fecha de expiracion, tomando como referencia los estudios
de estabilidad y considerando que el periodo de validez puede ser inferior al que reflejen
los estudios de estabilidad pero nunca mayor.

Especificaciones del envase: Indicar el tipo de envase secundario, envase primario, sus
caracteristicas y cantidad por cada uno de ellos. Ej. Caja por 1 blister de PVC-AI por 20
comprimidos 5 c/u, debiendo incluirse las presentaciones de las muestras médicas.

Envase Clinico: Indicar la cantidad de producto por envase hospitalario, si hubiese.

Aval de la CFN: Indicar el numero de acta de comunicacion de calificaciéon (DINAMED
Form. 007) bajo las siguientes consideraciones:

e Sies aval propio, colocar el nUmero y afio.

e Sise utiliza un aval de referencia colocar Refiere N° XXXX.

e Si el producto es igual a un medicamento sefialado en la Lista Nacional de
Medicamentos Esenciales (LINAME) o en el Formulario Terapéutico Nacional (FTN),
vigentes, colocar Medicamento Esencial.

e Si el producto tiene el mismo principio activo, misma forma farmaceéutica pero diferente
concentracion a uno sefialado en la Lista Nacional de Medicamentos Esenciales
(LINAME) o en el Formulario Terapéutico Nacional referentes, colocar Refiere
Medicamento Esencial.

No. de Registro Sanitario: En caso de reinscripcion sefalar el codigo, numero y afio del
Registro Sanitario otorgado anteriormente.

No. de Certificado de Control de Calidad (CONCAMYT - INLASA): En caso de
reinscripcion sefalar el nimero de Certificado de Control de Calidad, otorgado por
CONCAMYT y afio del mismo.

Firmas: Tanto el titular o representante legal de la empresa como el regente farmacéutico
acreditado, deberan colocar su firma y sello, como constancia de la responsabilidad legal
y técnica, considerandose dichas firmas como declaracion jurada de veracidad.

Fecha: La Paz, Indicar la fecha de solicitud.

Férmula Cuali-Cuantitativa: En el reverso del Form. 005 incluir la féormula cuali-
cuantitativa resumida principio(s) activo(s) y excipiente(s) de declaracion obligatoria,
con sus cantidades correspondientes a ser incluida en el Certificado de Registro
Sanitario, independientemente de ésta formula, presentar la férmula cuali-cuantitativa
completa en hoja aparte segun requisitos.
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ANEXO No. 2: FORMATO DE ACLARACION DE PARTICULARIDADES

ACLARACION DE PARTICULARIDADES

Nombre del Producto:
Forma Farmacéutica:
Concentracion:
Laboratorio Fabricante:
Origen:
Empresa:

ACLARACIONES: (Detallar las aclaraciones que correspondan pudiendo utilizarse mas de
una hoja para este efecto)

La Paz, de de Firma
Nombre del Regente Farmacéutico
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ANEXO No. 3: PARAMETROS PARA EL CERTIFICADO DE ANALISIS DE
PRODUCTO TERMINADO

Fotocopia del Certificado de Analisis del Producto Terminado: El certificado de control
de calidad del producto terminado a presentarse de uno de los ultimos lotes de fabricacion
realizado por el laboratorio productor, deberd en lo posible indicar las farmacopeas de
referencia o metodologia analitica bajo técnica propia validada si es el caso.

De igual manera, debe en lo posible incluir los parametros tedricos, los cuales podran
hallarse en documento anexo, considerando que de acuerdo a la forma farmacéutica los
certificados de analisis de medicamentos en general deberdn contemplar la siguiente
informacién minima necesaria:

Nombre del fabricante

Nombre(s) genérico(s) del producto o DCI

Forma farmacéutica y concentracion

Numero de lote o serie

Fecha de fabricacion o elaboracion

Fecha de vencimiento

Numero y fecha del protocolo de andlisis

Resultados de cada ensayo, limites aceptados, fuentes que avalen estos limites (por
ejemplo, USP XXIII).

a) Los certificados de control de calidad de comprimidos, grageas y capsulas
deberan contener, ademas de lo indicado, la siguiente informacion minima:

e Descripcion (Aspecto, color y olor)
e Peso promedio

e Variacion del peso

e Dureza (cuando corresponda)

e Tiempo de desintegracion (cuando corresponda)

e Tiempo de disolucién (cuando asi lo requiera la Farmacopea de referencia)

¢ Uniformidad de contenido (cuando asi lo requiera la Farmacopea de referencia)

b) Los certificados de control de calidad de inyectables deberan contener, ademas
de lo indicado, la siguiente informacion minima:

e Aspecto y color de la solucion (Si el producto es sdélido indicar la cantidad de
solvente usado para esta prueba)

¢ pH, incluyendo la temperatura de medicion

¢ Contenido util individual (peso o volumen, segun corresponda)

e Control de esterilidad y pirdgenos o LAL (endotoxinas bacterianas)

c) Los certificados de control de calidad de jarabes y soluciones orales deberan
contener, ademas de lo indicado, la siguiente informacién minima:
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Descripcion (Aspecto, color, olor)

Contenido util individual (peso o volumen, segun corresponda)
Contenido util promedio

pH, incluyendo la temperatura de medicion

Identidad de los edulcorantes (si procede)

Valoracion de sacarosa (si procede)

Pruebas de control microbiolégico indicando limites

d) Los certificados de control de calidad de cremas, pomadas, ungientos y geles
deberan contener, ademas de lo indicado, la siguiente informacion minima:

Descripcion (Aspecto, color, olor)

Contenido util individual (peso o volumen, segun corresponda)
Contenido util promedio

pH, incluyendo la temperatura de medicion, cuando corresponda
Pruebas de control microbiolégicos indicando limites

e) Los certificados de control de calidad de colirios y otras formas oftalmicas
deberan contener, ademas de lo indicado, la siguiente informacion minima:

Descripcion (Aspecto, color)

pH, incluyendo la temperatura de medicion

Contenido util individual (peso o volumen, segun corresponda)
Contenido util promedio

Control de esterilidad

Los certificados de control de calidad de otras formas farmacéuticas no enumeradas
anteriormente deberan proveer, ademas de lo indicado, los indicadores universalmente
exigidos para cada una de ellas, segun se describen en las farmacopeas reconocidas por

Ley.

Debe contemplarse que segun el producto en lo posible se declararan en el mismo los
productos de degradacion.

Para el caso de fabricacion nacional de nuevos productos, estos requeriran presentar dos
lotes pilotos de los certificados de control de calidad.
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ANEXO No. 4: MODELOS DE FLUJOGRAMA DE FABRICACION

1.- Flujograma Fabricacion de formas solidas no estériles

MATERIALES

OPERACIONES
ALTERNAS

OPERACIONES

MAQUINARIA
EQUIPO USADO

CONTROLES EN PROCESO

Recepcion
Mat. Primas

Muetreo
Mat. Primas

Analisis
Mat. Primas

Material de
Acondicionado

=

Recepcion
Mat. Empaque

Muestreo
Mat. Empaque
Control
Mat. Empaque

PRODUCCION/
ELABORACION

Pesada
Mat. Primas

Mezcla de
Polvos

Secado

lecho fluido o estético

Mezcla final

Control en
proceso /HR

Mecladora:

Tamizadora:

Amasadora:

Granuladora:

Equipo:

Tamizadora:

Mezcladora:

Equipo:

3
\

Caracteristicas organolépticas
Humedad residual
Valoracion

Caracteristicas organolépticas
Dureza

Peso promedio/Peso individual
Friabilidad

Uniformidad de peso
Disgregacion

Disolucion

Diametro

Espesor

Longitud

Equipo:

Valoracién de principios activos

Caracteristicas organolépticas
Dureza

Peso promedio/Peso individual
Friabilidad

h J

‘ Acondicionado Primario

Equipo:

v

Uniformidad de peso
Disgregacion

Disolucion

Diémetro

Espesor

Longitud

Valoracion de principios activos

Aspecto, contenido, forma, suciedad, N°
unidades, roturas, otras.
Hermeticidad del cierre del envase

Lugar de Rea-
lizacion

CcP
LAB.
LAB.

Lugar de Rea-

lizacion

CP /LAB.

cP
CPILAB.
LAB.
LAB,
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.

Lugar de Rea-

lizacion

CP /LAB.

CcP
CPILAB.
LAB
LAB
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.
LAB.

Lugar de Rea-
lizacion
de
CP/LAB.
CcpP

?

<

‘ Acondicionado Secundario }(—

A 4

Cuarentena y Certificacion del Lote
Control y Aseguramiento de Calidad

Autorizacién Venta
Gerencia Técnica

L

Estuches, folletos, N° de Lote, caducidad,
Registro Sanitario, cédigo de barras.

I' Control etiquetas: texto, N° de Lote, cadu-
cidad.

Lugar de Rea-
lizacion
CP/LAB.

CP/LAB.

Tipo de
Control

NR
NR
NR

Tipo de
Control

Tipo de
Control

Tipo de
Control

NR
NR

Tipo de
Control

R

R

R = REPETITIVO

NR = NO REPETITIVO
LAB. = CONTROL EN LABORATORIO
CP = CONTROL A PIE DE MAQUINA (DURANTE EL PROCESO)
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2.- Flujograma Fabricacion de formas liquidas

MATERIALE | OPERACION
ETAPAS CONTROLES EN PROCESO
S ALTERNA
INICIO
MATERIAS 5 PESADA Y PREPARACION DE
PRIMAS ANALISIS MATERIAS PRIMAS
PREPARACION MATERIAL DE
ACONDICIONADO
PRIMARIO
SECUNDARIO
TERCIARIO
DISPERSION -
™ Epuicones
EDULCORANTES SUSPENSION/EMULSION
OTROS EXCIPIENTES
DISPERSION .
_> MATERIAS PRIMAS DISOLUCIO.N .
AROMAS, COLORANTES
- AJUSTE DE pH /VOLUMEN
. VARIA LA LUZ DEL FILTRO SEGUN
- FILTRACION SELECTIVA SEA SOLUCION O SUSPENSION
L CONTROL EN PROCESO/ELABORACION
CARACTERES ORGANOLEPTICOS, VISCOSIDAD,
’4_» DENSIDAD, pH. EN CASO DE SUSPENSIONES/
‘ ‘ TOMA DE MUESTRAS ‘ EMULSIONES: TAMANO DE PARTICULA, VELOCIDAD Y
i l VOLUMEN DE SEDIMENTACION
4* oK
MATERIAL
DE CONTROL >
EMPAQUE ' CONTROL EN PROCESO/ACONDICIONADO
CONTROL MATERIALES
ACONDICIONAMIENTO 1Y 2 wa__wm| ENVASE PRIMARIO, ESTUCHE, PROSPECTO, ETIQUETA,
7 T|LOTE, CADUCIDAD.
CONTROL LLENADO/ESTUCHADO
PESO/VOLUMEN, FUERZA DE ROSCADO Y ESTANQUEIDAD,
IMPRESION LOTE Y CADUCIDAD, CODIGO DE BARRAS, CAJA,
PROSPECTO Y ETIQUETA.
CONTROL PRODUCTO
‘ ‘ CUARENTENA ‘ ‘4» TERMINADO
RECHAZADO LIBERADO/AUTORIZADO
PARA LA VENTA
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ANEXO No. 5: ETIQUETAS Y ROTULOS

1. Requisitos declarados en el envase primario: Los envases primarios (inmediatos)
tales como tiras de celofan, aluminio, ampollas o viales, deberan llevar impresa la
siguiente informacion:

Nombre comercial del producto

Nombre genérico (D.C.l.), a excepcién de productos que presenten mas de tres
principios activos

Concentracion

Forma farmacéutica

Numero de lote

Fecha de vencimiento

Contenido segun corresponda

Nombre o logotipo del fabricante o licenciante

Via de administracién para soluciones parenterales (ampollas o viales)

Instrucciones de preparacion, para medicamentos de venta libre (OTC) segln
corresponda

Instrucciones de empleo (forma de administracién), para medicamentos de venta
libre (OTC) segun corresponda

2. Requisitos declarados en el envase secundario: Los envases secundarios, tales
como cajas o estuches, deberan contener la siguiente informacion:

Nombre comercial del producto

Nombre genérico (D.C.1.)

Forma farmaceéutica

Concentracion del producto por unidad posolégica

Via de administracion

NuUmero de Registro Sanitario en Bolivia. Ej. R.S.: 11-30020/05
Fecha de expiracion o vencimiento

Numero de lote

Condicién de prescripcidn o dispensacion - Tipo de venta
Condiciones de almacenamiento o conservacion del producto
Contenido (nimero de comprimidos, peso o volumen)

Accion terapéutica

Posologia 6 sefalar ver prospecto adjunto

Advertencias segun corresponda

Instrucciones de preparacion, cuando corresponda

Nombre y/o logotipo del laboratorio fabricante o licenciante

Pais de origen del fabricante

Etiqueta para productos importados o leyenda para productos nacionales, de
identificacion de la empresa o laboratorio representante en Bolivia

3. Otros Requisitos declarados en el envase secundario: Segln corresponda, debera
contemplarse los siguientes requisitos:

Excipientes de declaracion obligatoria
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“Medicamento Controlado” si se trata de estupefaciente o psicotropico

Mantener fuera del alcance de los nifios

Nombre del profesional responsable tanto para producto nacional como importado.
Dosis méxima en 24 horas, precauciones y efectos secundarios segun corresponda,
para medicamentos de Venta Libre (OTC)

Recurrir al médico en caso de persistir los sintomas, para medicamentos de Venta
Libre (OTC)

4. Requisitos declarados en empaques y embalajes: Todos los empaques o
embalajes deben incluir la rotulacion sefalada a continuacion, debiendo para el
efecto indicarse en documento aparte los datos de rotulado o en su defecto un
modelo de etiquetado.

Nombre comercial (si lo tiene)

Nombre genérico del producto o D.C.I. (Denominacién Comun Internacional)
Forma farmacéutica

Concentracion

Numero de lote

Fecha de vencimiento no codificada

Condiciones especiales de almacenamiento o manipulacién que pudieran ser
necesarias (cuando corresponda)

Nombre del fabricante o licenciante

Cantidad de unidades de producto contenido

5. Otras consideraciones: Si bien los siguientes puntos no constituyen requisitos a
incluirse debera contemplarse los siguientes aspectos que constituyen pautas de
evaluacion de etiquetado:

Los productos farmacéuticos que tengan que mantenerse en cadena de frio
para conservar su estabilidad, deberan sefialar en el envase y etiquetas las
instrucciones para su correcto almacenamiento. Ademas deberan ser
transportados en contenedores especiales para mantener su estabilidad hasta su
respectiva entrega.

Las vacunas y otros productos biolégicos deberdn ser empacados en cajas
aislantes que permitan conservarlos a las temperaturas recomendadas.

Los polvos para reconstituir deberan sefialar en el rotulo o etiqueta el volumen
de llenado para reconstituir y el solvente a utilizar, debiendo también indicar el
periodo de validez del producto una vez reconstituido.

Todos los envases primarios de los productos deberan estar protegidos con una
banda de seguridad o su equivalente, para garantizar su inviolabilidad. Se
exceptlan los productos que por su naturaleza o disefio no requieren dichos
sellos de garantia.

El embalaje debera resistir las condiciones climaticas, manipuleo,
almacenamiento y traslados en condiciones normales, teniendo en cuenta su
fragilidad, debiendo cada embalaje sefialar las caracteristicas especificas de
resistencia y manipuleo.

Los productos farmacéuticos deben contenerse en embalajes que garanticen
una buena preservacion y proteccién adecuada de contaminacién; asi estos
deberdn ser los adecuados para proteger al producto de condiciones de
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manipuleo y almacenamiento acorde a condiciones de temperatura y humedad
de las diferentes regiones del pais.
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ANEXO No. 6: HOJA DE DATOS DEL INSERTO O PROSPECTO

1. Requisitos que deben incluir los Insertos o Prospectos: Cuando el producto de
acuerdo a su presentacion o caracteristicas lleve inserto, este deberd contener la
informacién de acuerdo a Normas Eticas para la Promocién de Medicamentos,
contemplando la siguiente informacion.

Nombre comercial del producto

Nombre genérico (D.C.1.)

Contenido (Presentaciones comerciales)

Concentracion(es)

Via de administracion

Forma farmacéutica

Duracion del tratamiento

Uso durante el embarazo y lactancia, cuando corresponda
Modo de empleo

Indicaciones terapéuticas

Posologia/Dosis

Informacion de “recurrir al médico si los sintomas persisten o empeoran”
Advertencias

Precauciones

Reacciones Adversas

Interacciones

Sobredosis

Contraindicaciones

Conservacion del producto/condiciones de almacenamiento
Nombre y direccién del Fabricante o licenciante

Para aquellos productos que no llevaran inserto, la informacién debera incluirse en el
envase secundario o en el primario, segun corresponda.
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ANEXO No. 7: FORMULARIO DINAMED Form. 007

MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES

ONMVIEBOL

g Nacional de
Esenciales de Bolivia
e

DIRECCION DE MEDICAMENTOS FORM, 007
Y TECNOLOGIA EN SALUD
SOLICITUD DE CALIFICACION
Dr(a): Con MatriculaN°______ Regente Farmacéutico de
, Solicita a la Comisién Farmacolégica Nacional la calificacion del producto

de: Inscripcion [] Reinscripcion [] Reconsideracion [] otc []
Nombre Comercial:
Nombre Genérico (D.C.1.):
Laboratorio Productor:
Forma Farmacéutica: Concentracion:

Férmula Cuali - Cuantitativa:

Via de administracion:

Accion terapéutica:

Dosis:

Indicaciones:

Contraindicaciones:

Precauciones:

Efectos secundarios / Interacciones:

USO EXCLUSIVO DE LA COMISION FARMACOLOGICA NACIONAL

Acta de comunicacion:
Observaciones:

La Comision Farmacolégica Nacional —__ solicita mayor informacion

Por consiguiente el citado producto es

de inscripcion y/o reinscripcion.
La Paz,

pudiendo proseguir con el correspondiente tramite

PRESIDENTE
Comision Farmacolégica Nacional
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INSTRUCTIVO PARA EL LLENADO DEL FORMULARIO DE SOLICITUD DE
CALIFICACION
(FORMULARIO DINAMED Form. 007)

Formulario de Solicitud de Calificacion DINAMED Form. 007: Para la presentacion de
este formulario, a recabarse de la Direccibn de Medicamentos y Tecnologia en Salud
debera contemplarse los siguientes aspectos de orden técnico:

Dr.(@): Debe llenarse el nombre y apellido del farmacéutico acreditado (Regente
farmacéutico) de la empresa, como figura en su matricula profesional.

Matricula No.: Sefalar la letra y numero de la matricula profesional otorgada por el
Ministerio de Salud y Deportes.

Regente Farmacéutico de: Indicar el nombre o razén social de la empresa que solicita
la calificacion.

Del producto: Sefialar el tipo de calificacion solicitada, ya sea inscripcion, reinscripcion,
reconsideracion u OTC (venta libre).

Nombre Comercial: Indicar el nombre comercial con el que el producto llegara al
publico (hnombre de marca o genérico).

Nombre genérico: Se refiere al o los principios activos excluyendo excipientes; el
mismo debe estar de acuerdo a su Denominacion Comun Internacional (D.C.1.), segun
International Non-property Names (INN) de la OMS.

Laboratorio Productor: Debe indicarse el laboratorio que elabora el producto y nombre
del propietario o licenciante si es diferente.

Forma Farmacéutica: Debe indicarse la forma farmacéutica. Cada forma farmacéutica
y cada concentracion de un mismo medicamento requieren solicitudes separadas.

Concentracion: Debe especificarse la concentracion del principio(s) activo(s) por
unidad posoldgica.

Formula Cuali-cuantitativa: Debe sefialarse la formula del principio(s) activo(s) bajo su
D.C.I, expresada en peso, volumen o unidades segun corresponda, por unidad
posoldgica, incluyendo excipientes (aditivos, preservadores, colorantes, edulcorantes y
otros), pudiendo utilizarse el reverso del formulario para formulaciones extensas.

Via de Administracién: Sefalar la via de administracion correspondiente.

Accion Terapéutica: Corresponde al grupo terapéutico al que pertenece el producto.
Ej. Hormona. Para definir la categoria terapéutica se aconseja referirse a la clasificacion
Anatomo Terapéutica Quimica (A.T.Q.), clasificacién desarrollada por el Nordic Council
of Medicines y recomendada por la Organizacién Mundial de la Salud.

Dosis: Debe referir la dosis usual tanto en adultos como en nifios y lactantes. En estos
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ltimos casos se debe expresar en mg/kg peso corporal/dia o dosis. Esta dosis debe
guardar relacion con la concentracion del producto.

Las dosis recomendadas son aquellas que figuran en el Formulario Terapéutico
Nacional (FTN), Programas del Ministerio de Salud y Deportes, farmacopeas
internacionalmente reconocidas y textos clasicos de farmacologia y/o terapéutica.
Cualquier otra referencia debe respaldarse con la informacion correspondiente.

Indicaciones: Nombrar las indicaciones terapéuticas, consignadas ya sea en el FTN,
Programas del Ministerio de Salud y Deportes, farmacopeas internacionalmente
reconocidas y textos clasicos de farmacologia y/o terapéutica. Cualquier otra referencia
debe respaldarse con la informacion correspondiente.

Contraindicaciones: Se refiere, entre otros, a estados patoldgicos (Ej.: Ulcera péptica)
o fisiologicos (Ej.: lactancia materna) en los cuales no debe utilizarse determinado(s)
medicamento(s), bajo ninguna circunstancia.

Precauciones: Sefialar los estados fisiolégicos o patolégicos, en los cuales se puede
administrar el medicamento, solamente cuando los beneficios de su uso justifiquen el
riesgo que se corre de producir efectos adversos, o cuando se realiza un ajuste de
dosis, debido a dafio de 6rganos, biotransformacion o excrecion de los medicamentos.

Efectos Secundarios: Mencionar los principales efectos secundarios y/o adversos
producidos por el producto. Se refiere a las reacciones indeseables para el paciente,
producidas por el medicamento que no pueden separarse de los efectos beneficiosos
del mismo. Se pueden producir tanto por dosis corrientes como a dosis téxicas. No debe
olvidarse que todo medicamento tiene la capacidad de causar efectos dafinos.

Interacciones Medicamentosas: Describir cualquier interaccion entre uno o mas
medicamentos, entre un medicamento y un alimento, entre un medicamento y una
prueba de laboratorio, en general las dos primeras categorias de interacciones tienen
importancia por el efecto que ellas producen en la actividad farmacolégica del
medicamento: aumentan o disminuyen los efectos deseables o efectos adversos.
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ANEXO No. 8: FORMULARIO DINAMED Form. 019

FORMULARIO DINAMED Form. 019

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Satudy beportes EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE | 20a. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

SOLICITUD DE EVALUACION
Nombre del Producto:

D.C.L(s):

Forma Farmacéutica:

Dosis:

Via(s
) de administracion:
Presentacion(es):
Gr
upo(s) terapéutico(s):
Indicacion(es) solicitada(s):
Solicitante:

Origen: 1 Nacional LI Importado

Pais de origen:

Fecha de inicio de comercializacion en el pais de origen:

Devuélvase el Dossier a:

Teléfono: Fax:

Pag. 1 completada por:

Pasa a Evaluacion U
Completar Informacién para Evaluacion O
No procede Evaluacién como molécula nueva [

Fecha:

62



FORMULARIO DINAMED Form. 019

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Satudy beportes EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE | 20a. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

INFORME DE EVALUACION LLENADO POR LOS EVALUADORES

APRECIACION DE LOS EVALUADORES SOBRE LA(S) INDICACION(ES)

La indicacioén solicitada ¢.es clinicamente relevante en Bolivia?

O Si LI No En parte:

Estimacion general de la frecuencia del problema de salud en la préactica clinica

1 Muy frecuente [ Frecuente [ No muy frecuente [ Rara

Diagnostico:

Seguimiento:

Comentarios:
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FORMULARIO DINAMED Form. 019

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Satudy beportes EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE | 20a. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

OPCIONES TERAPEUTICAS ACTUALMENTE DISPONIBLES EN
BOLIVIA PARA LA INDICACION SOLICITADA

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE REFERENCIA (especificar si esta disponible o

no)

OTROS TRATAMIENTOS FARMACOLOGICOS Y NO FARMACOLOGICOS UTILIZADOS
ACTUALMENTE

LIMITACIONES DEL TRATAMIENTO DE REFERENCIA

EFICACIA
Eficacia del tratamiento farmacol6gico actual:
1 Muy satisfactorio [ Satisfactorio [ Inadecuado 1 Muy inadecuado

Comentarios:

PERFIL DE SEGURIDAD

Reacciones Adversas del tratamiento de referencia actual:

1.- Reacciones adversas frecuentes

1 Ninguno clinicamente relevante 1 Aceptables 1 Graves 1 Muy graves

2.- Reacciones adversas raras

1 Ninguno clinicamente relevante 1 Aceptables 1 Graves 1 Muy graves

Comentarios:
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FORMULARIO DINAMED Form. 019

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Satudy beportes EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE | 20a. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

RIESGOS CONCRETOS
El tratamiento de referencia actual tiene los siguientes problemas:

Teratégeno, fetotéxico O Si 1 No a7
Sobredosis, intoxicacion [0 Grave [ No grave 0a?
Dependencia O si 0 No 0a?

Otros riesgos/problemas:

CONVENIENCIA Y COMODIDAD DE USO DEL TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE
REFERENCIA
(incluyendo aspectos como el embalaje y la presentacion)

El uso del tratamiento de referencia actual:
1 Es comodo y conveniente 1 Es problemético 1 Es muy problematico

Comentarios:

COSTO DEL TRATAMIENTO
1 Muy importante 1 Importante 1 Medio 1 Minimo I Insignificante

Comentarios:
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FORMULARIO DINAMED Form. 019

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Satudy beportes EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE | 20a. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

CONCLUSION

Tras haber considerado el tratamiento de referencia actual para la(s) indicacion(es)
solicitada(s), la necesidad de un tratamiento nuevo o adicional desde el punto de vista
de la salud publica es:

LI Insignificante L] Marginal L] Grande [ Muy grande

Comentarios:

DOCUMENTACION BASICA PREPARADA POR LOS EVALUADORES:

Informacién epidemiolbgica 1 Afadida 1 No afiadida
Informacioén sobre costo del tratamiento [ Afadida ] No afadida
Informacioén de referencia sobre la enfermedad 0 Afadida ] No afadida
Informacioén de referencia sobre el farmaco 0 Afadida ] No afadida
Otras:
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FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019
No.

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Salud y Deportes
MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N.

EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE 2da. Parte de 3

Pagina___de

DOCUMENTACION SOMETIDA POR EL SOLICITANTE

Estudios farmacodindmicos 1 Proporcionados
Estudios farmacocinéticos 1 Proporcionados
Estudios sobre dosis 1 Proporcionados

Estudios que demuestren eficacia:

No comparativos L] Proporcionados
Comparacion frente a placebo [J Proporcionados
Comparacion frente a otros farmacos [J Proporcionados
Datos de farmacovigilancia [J Proporcionados
Muestras de embalaje/etiquetado 1 Proporcionadas

(1 No proporcionados
(1 No proporcionados

[1 No proporcionados

(1 No proporcionados
[J No proporcionados
[J No proporcionados
[J No proporcionados

[ No proporcionadas
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FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019
No.

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Salud y beportes  EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N.

2da. Parte de 3

Pagina___de

INFORME RESUMIDO DE EVALUACION

Nombre del Producto:

D.C.1.(s):

Forma Farmacéutica:

Dosis:

Via(s) de administracion:

Grupo(s) terapéutico(s):

Indicacién(es) solicitada(s):

TIPO DE TRATAMIENTO
] Preventivo
1 Prevencion primaria 1 Prevencion secundaria

[ Curativo

1 Especifico/Detiene el curso de la enfermedad [ Sustitutivo [ Sintomatico

[ Otros:

POSOLOGIA

Pauta recomendada:
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FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019

No.

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Salud y Deportes
MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N.

EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE

2da. Parte de 3

Pagina___de

Pauta(s) utilizada(s) en los estudios incluidos:

Su opinién sobre la pauta de dosificacion recomendada:

O Claramente establecida [ Bien establecida [ Mal establecida

Comentarios:

O No establecida

EFICACIA
Tipo y numero de estudios obtenidos a partir de otras fuentes:

1 No comparativos:

1 Comparativos frente a placebo:

1 Comparativos frente al tratamiento de referencia:

[0 Comparativos frente a otros principios activos:
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FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019
No.

y Tecnologia en Salud
Ministerio de Salud y Deportes

EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE 2da. Parte de 3

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de
Conclusiones:
Eficacia frente a placebo:
1 Superior 1 No superior 1 No aplicable 1 Pruebas no concluyentes

Eficacia frente a otras sustancias:
1 Superior 1 No superior 1 No aplicable

Comentarios:

1 Pruebas no concluyentes

PERFIL DE SEGURIDAD
Tipo de datos disponibles

1 Datos de ensayos clinicos no comparativos
1 Datos de ensayos clinicos comparativos

] Datos de estudios de cohorte

1 Datos de notificaciones de farmacovigilancia

[ Datos de estudios con animales

Conclusiones

Reacciones adversas importantes y otros problemas de seguridad (como

interacciones con farmacos y alimentos):

¢Supone una mejoria o un beneficio sobre los tratamientos actualmente disponibles?
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FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud N 0

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019

y Tecnologia en Salud

EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE 2da. Parte de 3

Ministerio de Salud y Deportes

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__de

Osi ONo 0O?

Reacciones adversas raras, pero graves:

¢, Supone una mejoria 0 un beneficio sobre los tratamientos actualmente disponibles?

OSi ONo 0O?

RIESGOS RELACIONADOS CON SITUACIONES CLINICAS CONCRETAS

Embarazo O Si O No a?
Sobredosis, intoxicacion O Si O No a-
Dependencia O Si 1 No 1?

Otros problemas:

COSTO ESPERADO DEL TRATAMIENTO
1 Muy caro 1 Caro 1 Medio 1 Barato [ Muy barato [1?
Comparacion con el tratamiento de referencia actual

[ Costo adicional importante [1 Costo extra [ Costo similar [ Mas barato

0?

DATOS - ESTUDIOS - INFORMES DE OTRAS FUENTES
INCLUIDOS POR LOS EVALUADORES
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Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos
y Tecnologia en Salud
Ministerio de Salud y Deportes

FORMULARIO

No.

DINAMED Form. 019

EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE 2da. Parte de 3
MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N. Pagina__ de

CONCLUSIONES DE LA EVALUACION

OPINION SOBRE EL DOSSIER CLINICO SOMETIDO POR EL SOLICITANTE:

1 Completo

1 Incompleto

VENTAJAS DEL NUEVO FARMACO SOBRE EL(LOS) TRATAMIENTO(S) DISPONIBLE(S)

Eficacia

Efectos indeseables
Riesgos especificos
Conveniencia de uso

Consideraciones sobre

[0 Conceder

1 Superior
1 Superior
1 Superior
1 Superior

1 Igual
1 Igual
1 Igual
1 Igual

costo [ Superior O Igual
LA AUTORIZACION PARA REGISTRO SE DEBERIA

O Rechazar

Ol Inferior 0?
Ll Inferior 0?
Ll Inferior 0?
Ll Inferior 0?
Ol Inferior 0?

Comentarios, medidas de seguimiento, obligaciones especificas:

El presente informe expresa el consenso de todos los miembros de la Comisidn

72



FORMULARIO

Dir eccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud

Direccién de Medicamentos

DINAMED Form. 019
No.

y Tecnologia en Salud

Ministerio de Salud y beportes  EVALUACION DE EFICACIA Y SEGURIDAD DE

MEDICAMENTOS NUEVOS C.F.N.

2da. Parte de 3

Pagina___de

Farmacolégica Nacional

Fecha:

Firma

Presidente Comision Farmacolégica Nacional

Informe de evaluacién sometido en fecha:

Dossier sometido a evaluacion en fecha:

Contacto: Ministerio de Salud y Deportes
Direccion de Medicamentos y Tecnologia en Salud
Comision Farmacolégica Nacional
Teléfono: 2440122 Fax: 2440122

E-mail: dinamed@sns.gov.bo
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ANEXO No. 9: INFORMACION FARMACOLOGICA

1. Monografia Farmacoldgica: La monografia farmacolégica del expediente a presentarse
a la Comision Farmacologica Nacional conteniendo toda la informacién farmacologica del
producto, constituye documentaciéon de mucha importancia, por lo cual debe tomarse en
cuenta todos los puntos sefialados a continuacion, contemplando que se exceptian de la
presentacion de ésta los medicamentos esenciales y medicamentos cuyo principio activo y
forma farmacéutica, pero de diferente concentracion, figuren en la Lista Nacional de
Medicamentos Esenciales o Formulario Terapéutico Nacional vigentes y aquellos que hayan
sido calificados con anterioridad por la Comision Farmacoldgica Nacional y cuenten con aval
propio.

I.  PRIMERA PARTE: INFORMACION GENERAL .-
eNombre comercial (cuando existe)

Denominacién Comun Internacional (Nombre genérico)

Laboratorio productor

Forma farmacéutica

Concentracion

Estructura quimica

Vias de administracion

Accion terapéutica

Mecanismo de accién

Dosis y Posologia

Indicaciones

Contraindicaciones

Precauciones

Efectos secundarios

Interacciones medicamentosas

Modo de preparacién, cuando corresponda

. SEGUNDA PARTE: INFORMACION PRECLINICA.- Se presentara, segun
corresponda, la informacion general de los ensayos realizados, debiendo incluirse lo
siguiente:

1. Farmacologia Experimental
a) Farmacodinamia
b) Farmacocinética

Absorcion

Distribucion

Biotransformacion

Excrecién y metabolitos

2. Toxicologia
a) Toxicidad a dosis Unica
b) Toxicidad a dosis repetida
¢) Toxicidad subaguda
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d) Toxicidad subcronica
e) Toxicidad crénica
f) Carcinogenicidad
g) Estudio de la funcion reproductora
e Estudios de teratogenicidad
Estudios de fertilidad y capacidad general de reproduccion
Estudios peri natal y postnatal
Excrecion a través de la barrera placentaria,
Excrecion a través de la leche materna (lactancia)

Otros Estudios: Segun corresponda, se presentaran otros estudios tales como;
estudios del potencial mutagénico, ensayos de tumorigenicidad, pruebas de
potencial cancerigeno, informacion microbioldgica

lll. TERCERA PARTE: INFORMACION CLINICA.- Se presentara, la informacion general
de los ensayos realizados, debiendo incluirse lo siguiente:

1.

Farmacologia Humana
a) Farmacodinamia

b) Farmacocinética

e Absorcion
Distribucién
Eliminacién
Metabolismo
Bidisponibilidad

¢) Interacciones

Estudios Clinicos: Se presentaran los estudios clinicos publicados y no
publicados concluidos y en proceso incluyendo cualquier dato de seguridad,
considerando los aspectos sefialados en el Formulario de Evaluacion de
Eficacia y Seguridad Form. 019. Asi se presentaran, entre otros, estudios que
demuestren eficacia, no comparativos, comparacién frente a placebo,
comparacion frente a otros farmacos, estudios en poblaciones especiales, etc.
Debe destacarse que los estudios clinicos podran presentarse en idioma
ingles, no siendo en este caso necesario la traduccién.

Farmacovigilancia: Durante la comercializacion del medicamento el
representante informard a la Direcciobn de Medicamentos y Tecnologia en
Salud sobre la deteccién, tanto en el pais como en otros paises donde se
comercializa el producto, de efectos adversos asociados con el farmaco y que
pudieran implicar restricciones en su uso. De igual manera cuando se lleve a
cabo estudios post-comercializacion en el pais o en otros, debera presentarse,
entre otros, informaciéon sobre los mismos indicando ndimero de pacientes
expuestos, evaluacion de reacciones adversas y sus notificaciones
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IV. CUARTA PARTE: ETIQUETA'Y PROSPECTO.-

Se adjuntara el modelo de la etiqueta y prospecto del producto, aceptandose solo para el
caso de productos de fabricacién nacional proyectos de los mismos.

V. QUINTA PARTE: INFORMACION COMPLEMENTARIA. -
Cualquier informacién que el interesado considere importante debera afiadirse en esta
parte, indicando las referencias correspondientes.

VI. SEXTA PARTE: REFERENCIA BIBLIOGRAFICA.-
Adjuntar una fotocopia de la referencia, la misma que debera provenir de una publicacion
reconocida internacionalmente.

Resumen de Monografia Farmacolégica: El resumen de la monografia farmacoldgica a
incluirse en el expediente para Registro Sanitario, segun lo sefialado en el capitulo de
requisitos, deberd contener Unicamente el resumen sobre los puntos detallados en la
Primera parte Informacién General de este anexo.
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ANEXO No. 10: FORMULARIO DE MUESTREO DINAMED Form. 006

m i
Esenciales de Bolivia

< FORM. UNIMED - 006
MINISTERIO DE SALUD Y DEPORTES
UNIDAD DE MEDICAMENTOS

FORMULARIO DE MUESTREO

NE

Establecimiento

Importadora D Laboratorio D Farmacias [j Institucion [:] Otras:

Nombre del establecimiento:

Nombre del propietario:

Nombre del Regente Farmacéutico:

MUESTREO: N° de muest

Nombre del producto:

Principio activo:

Concentracion: Forma Farmacéutica:

Laboratorio productor:

Bajo licencia de:

Origen:

Empresa:

Presentacion:

N° de Lote: Fecha de fabricacion: Fecha de vencimiento:

Etiquetas y leyendas:

Director Técnico:

N° de Registro Sanitario: ... Fecha Registro Sanitario:

Nombre del muestreador: C.l.

(Ministerio de Salud y Deportes) Firma:

Nombre del muestreador: C..

(Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos) Firma:

Nombre del responsable farmacéutico:

C.l: Firma:

Fecha/hora: Lugar:

NOTA: A LA PRESENTACION DE LAS COPIAS DE ESTE FORMULARIO EL IMPORTADOR Y/O LABORATORIO INDUSTRIAL
FARMACEUTICO REPONDRA LA CANTIDAD DE PRODUCTOS MUESTREADOS.

INSTRUCCIONES:
- Elp | do del debera p su ial
El ble del aser do facilitara las olicitad:
COPIAN® 1
Para el Ministerio de Salud y Deportes
COPIAN® 2
Para control del establecimiento.
SENOR (A) RESPONSABLE:
A fin de garantizar la salud del pueblo boliviano el Ministerio de Salud y Deportes imp| 1t6 esta mc de

muestreo por lo cual solici s su colab ion. 7 7



INSTRUCTIVO PARA LLENADO DEL FORMULARIO DE MUESTREO
(FORMULARIO DINAMED Form. 006)

N°: Corresponda al numero de muestreo realizado y serd llenado por la Direccién de

Medicamentos y Tecnologia en Salud, previo a su remisién al Laboratorio.

Establecimiento: Debe indicarse el nombre del establecimiento donde se efectla el
muestreo y referencia del almacén cuando corresponda.

Tipo de Establecimiento: Marcar con una cruz si corresponde, a importadora,
laboratorio industrial, farmacia, institucion y en caso de otro tipo de establecimiento
especificar.

Nombre del Establecimiento: Sefialar el nombre completo del establecimiento o razén
social de la empresa donde se efectla el muestreo.

Nombre del Propietario: Indicar el nombre del titular o representante legal del
establecimiento, sea gerente, director, regente u otro.

Nombre del Regente Farmacéutico: Indicar el nombre del profesional farmacéutico
acreditado ante el Servicio Departamental de Salud SEDES o Ministerio de Salud y

Deportes, segun corresponda.

N° de muestras: Sefalar en forma clara el nUmero de unidades o cantidad de muestras
recabadas.

Nombre del Producto: Sefalar el nombre con el que se comercializa el producto ya
sea de marca o genérico.

Principio Activo: Debe sefalarse el o los principios activos con su denominacion
comun internacional (D.C.l.), en caso de varios principios activos (mas de 3), indicar
“varios”.

Concentracién: Sefalar la(s) concentracién(es) del o los principios activos del producto
por unidad posolégica.

Laboratorio Productor: Indicar el nombre del Laboratorio que fabrica el producto.

Bajo Licencia de: Cuando corresponda indicar, bajo licencia de que Razén Social se
fabrica el producto.

Origen: Indicar el pais de origen donde se fabrica el producto.
Empresa: Indicar el nombre de la empresa que representa al producto, sea laboratorio

industrial, importadora o distribuidor. De preferencia se indicara la empresa que provee
el producto al establecimiento.
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Presentacion: Sefalar el tipo de envase, secundario y primario, y cantidad indicando la
forma farmacéutica.

N° de lote: Sefalar el numero del lote, del producto muestreado.
Fecha de Fabricacién: Indicar la fecha de fabricacién del producto muestreado.
Fecha de Vencimiento: Indicar la fecha de vencimiento del producto muestreado.

Director Técnico: Indicar el nombre del Director Técnico, sefialado en el envase
secundario (cuando proceda).

N° de Registro Sanitario: Indicar el nimero del Registro Sanitario consignado en el
envase.

Nombre del Muestreador: Indicar el o los nombres de los profesionales que realizan el
muestreo, sea del Servicio Departamental de Salud o del Ministerio de Salud y
Deportes.

Carnét de Identidad: Indicar el numero del Carnét de Identidad de los profesionales
gue realizan el muestreo, debiendo presentarse dicho documento conjuntamente con
las credenciales otorgadas por el Servicio Departamental de Salud o por el Ministerio de
Salud y Deportes.

Firma: Consignar las rubricas de los profesionales farmacéuticos.

Nombre del Responsable Farmacéutico: Indicar el nombre del profesional
farmacéutico responsable del establecimiento o farmacéutico presente durante el
muestreo.

Carnét de Identidad: Indicar el nimero del Carnét de Identidad del profesional
farmacéutico del establecimiento.

Firma: Consignar la rubrica del mencionado profesional.
Fecha: Sefalar la fecha en la que se realiza el muestreo.
Hora: Sefalar la hora en la que se efectla el muestreo.

Lugar: Sefalar la ciudad en la que se efectla el muestreo.
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INSTRUCTIVO PARA MUESTREQO Y CONTROL DE CALIDAD DE MEDICAMENTOS.

a)

b)

c)

d)

f)

9)

h)

Tanto el Ministerio de Salud y Deportes a través de la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud como los Servicios Departamentales de Salud a través de las
Jefaturas Regionales de Farmacias otorgaran una credencial a los profesionales
responsables de efectuar el muestreo, la misma que debera estar debidamente sellada y
firmada.

Debe tomarse en cuenta que el personal acreditado para realizar el muestreo debe
guardar independencia tanto de la industria farmacéutica nacional como de la importacién
de medicamentos. Asi mismo, al efectuar el muestreo dichos profesionales deben
responder a un criterio técnico-cientifico que permita cumplir con el objetivo de la Politica
Nacional de Medicamentos (Ley No. 1737).

Con la presentacion de la credencial se recabaran las muestras correspondientes en
cualquier establecimiento farmacéutico, importadora, laboratorio productor, distribuidora o
almacén.

Los profesionales farmacéuticos encargados del muestreo, se presentaran al
establecimiento seleccionado segun programacion, con el Formulario en triple ejemplar
(DINAMED Form. 006) que sera distribuido de la siguiente manera:

e Original para el Laboratorio de Control de Calidad de Medicamentos y
Toxicologia CONCAMYT del Ministerio de Salud y Deportes.

e Copia para la Direccién de Medicamentos y Tecnologias en Salud del Ministerio
de Salud y Deportes.

e Copia para control del establecimiento farmacéutico y solicitar el reembolso de
las muestras por parte del importador y/o laboratorio productor.

Al momento de tomar las muestras, estas deberan ser selladas y firmadas tanto por el
muestreador como por el responsable del establecimiento donde se realiza el muestreo.

En lo posible se tomaran muestras del mismo nimero de lote, en cantidad suficiente para
el correspondiente analisis y contramuestra.

Todo laboratorio Industrial Farmacéutico, importador o distribuidor reembolsara las
muestras al establecimiento farmacéutico o Institucion donde se realice el muestreo.

Las muestras con el formulario seran enviadas a CONCAMYT Laboratorio de Control de
Calidad de Medicamentos y Toxicologia por intermedio de la Direccion de Medicamentos y
Tecnologia en Salud.

De igual manera CONCAMYT remitira el certificado de Control de Calidad a la Direccion
de Medicamentos y Tecnologia en Salud, para su remisién al interesado y segun el caso
se efectle la notificacion correspondiente y se tomen las medidas pertinentes, a saber
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)

k)

retiro y destruccion de todo el lote producido o importado y de acuerdo a la gravedad,
cancelacion del Registro Sanitario.

Debe tomarse en cuenta que los medicamentos de contrabando y/o vencidos deben ser
decomisados en su totalidad, debido a que estos no ameritan control alguno por infringir
disposiciones legales vigentes, asi como normas técnicas atentando contra la salud de la
poblacion.

A fin de no duplicar controles de calidad innecesarios el muestreo se realizard bajo
programacion previa debiendo considerarse que los muestreos y control de calidad
realizado en instituciones de la seguridad social tienen igual validez para el Registro
Sanitario que aquellos realizados en establecimientos privados.
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ANEXO No. 11: NUMERO DE UNIDADES PARA CONTROL DE CALIDAD

La siguiente tabla, se establece unicamente como referencia del nimero de unidades que en
promedio se tomaran para cada control de calidad a realizarse por el Laboratorio de Control de
Calidad de Medicamentos y Toxicologia CONCAMYT del Ministerio de Salud y Deportes. Debe
tomarse en cuenta que la relacion de forma farmacéuticas y unidades sefialadas a
continuacion, no impide que segun requerimiento de farmacopeas, pueda requerirse mayor

cantidad de muestra.

Forma Farmacéutica Unidades
Aerosoles 10
Cépsulas 100
Cépsulas blandas 100
Colirios 10
Comprimidos 100
Cremas 6
Extractos 10
Extractos (mates) 50
Grageas 100
Granulos en frasco 6
Gréanulos en sobre 50
Infusiones (sueros). 6-10
Inhalantes 10
Inyectables 30-50
Jaleas 6
Jarabes 6
Lociones 10
Ovulos 50
Polvos para suspension oral 6
Pomadas 6
Soluciones orales 6-8
Supositorios 100
Suspensiones 6-8
Tinturas 10
Unguentos 6
7Viales 20
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ANEXO No. 12: FORMULARIOS DE REPORTE DE LOTES LIBERADOS

DINA MEDYW

Diroccion do Madicamentos y Tacnologia on Salud FORMULARIO DE REPORTE MENSUAL DE LOTES (LIBERADOS O
Direccion de Medicamentos IM pORTADOS)

Ministerio de Salud v Denortes

DINAMED Form. 022

Reporte correspondiente a: NOMBRE DE LA EMPRESA:
(sefialar mes y gestioén) Fecha:
Cantidad Cantidad
No. Registro Nombre Forma Concen- | Presenta- | Laboratorio | No.de | No.de Fecha | Producida | .
I ) P - S . " liberada o
Sanitario Comercial Farmacéutica | tracion cién Fabricante lote C.CC. | Ccc.C (séloInd. | . d
Nal.) importado

C.C.C. = Certificado de Control de Calidad




