Universidad Nacional

SAN LUIS GONZAGA




@00

Reconocimiento-NoComercial 4.0 Internacional

Esta licencia permite a otras distribuir, combinar, retocar, y crear a partir de su obra de forma no
comercial y, a pesar que son nuevas obras deben siempre rendir crédito y ser no comerciales, no
estan obligadas a licenciar sus obras derivadas bajo los mismos términos.

http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0



http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/

o UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA
: FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

EVALUACION DE ORIGINALIDAD

ATISE_2025-FFBB-002

CONSTANCIA

El que suscribe, deja constancia que se ha realizado el anélisis con el software de
verificacién de similitud al documento cuyo titulo de Informe Final de Tesis (Segunda
especialidad) es:

Propuesta para la regulacién de los cambios posterior a la
autorizacion de productos farmacéuticos: analisis de ia
regulacién internacional y nacional periodo 2022.

Presentado peor;

Q.F. NEYRA CABEZUDO MARIA CONSUELO

De la Facultad de FARMACIA Y BIOQUIMICA. El resultado obtenido es 6% por el
cual se otorga el calificativo de:

APROBADO, segin Reglamento de Evaluacién de la Originalidad.

Con Cddigo de Matricuia: 20141616

Se adjunta al presente e! reporte de evaluacién con el software de verificacion de
originalidad.

Ica, 02 de abril de 2025

Dr. PENA GALINDO JULIO JOSEDIRECTOR
DE LA UNIDAD DE INVESTIGACION
FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

PGJJ/hadp



UNIVERSIDAD NACIONAL “SAN LUIS GONZAGA”
VICERRECTORADO DE INVESTIGACION

Facultad de Farmacia y Bioquimica

Propuesta para la regulacidon de los cambios posterior a la
autorizacion de productos farmacéuticos: analisis de la regulacion

internacional y nacional periodo 2022.

Salud Publica y Conservacion del Medio Ambiente

TESIS
ESPECIALISTA EN REGULACION FARMACEUTICAY EVALUACION DE
PRODUCTOS FARMACEUTICOS

Autora:
Q.F. MARIA CONSUELO NEYRA CABEZUDO

Ica - Peru

2024



DEDICATORIA

A mis queridos padres: Gregorio Neyra Flores (en memoria) y Aurelia Cabezudo Romucho, a

ellos, por todo su ayuda y sacrificio en los cimentos en mi formacién profesional.

A mis hijos, Diego y Renzo, por ser mi empuje y fortaleza en todo momento, todos mis logros

son por ellos y para ellos. A mi esposo Victor Hernandez por su apoyo en el logro de mis objetivos.

AGRADECIMIENTOS:

A mi asesora, Dra. Q.F. Luz Josefina Chacaltana Ramos por su acompaiamiento y orientacion,

igualmente, a mis asesores externos por compartir sus conocimientos.
A mis maestras de la especialidad:

Como una muestra de agradecimiento a cada uno de ellos; quienes me apoyaron de una u otra
manera, especialmente con su motivacion, orientacion en el desarrollo de este trabajo desde los

inicios, que valoro sobremanera.
Esp. Q.F. Bertha Estela Ramos Huaman
A Dra. Q.F. Elizabeth Julia Melgar Merino

A Dra. Q.F. Ana Maria Chavez Fernandez

A mis amigas y colegas:

Q.F. Laura Ceron Aragoén, por su invaluable apoyo al compartir sus conocimientos y orientacion

profesional como entendida en la materia del tema de investigacion.
Abog. Patricia Del Pilar Roman Verona, por su valiosa colaboracion en este trabajo.

A las personas no mencionadas, que han contribuido en este trabajo de investigacion, igualmente

mi agradecimiento por siempre.

ii



1.2

1.2.1

1.3

1.4

1.4.1

1.4.2

1.5

1.6

1.6.1

1.6.1.1

1.6.1.2

1.6.2

1.7

1.7.1

IL.

2.1

2.2

23

III.

3.1

Iv.

4.1

INDICE:

INTRODUCCION ...oouiimiiriineisesseesesssessssssss st 1
Planteamiento del problema ...........ccocviiiieiiniein e 1
Descripcion de la situacion problematiCa........cvveiiviiiiieiiie s 1
Formulacion del problema..........cceiiiiiiiiiiiie i 2
Problema General...........ccoooiiiiiiiiiie e 5
Problema eSPeCIfICO ...vviiiiiiiiiiiiiii it 5
Justificacion, importancia de la iINVeStigacion ...........cecvervreerenesieseeiese e 5
Objetivos de 1a INVESIZACION ......ccviriieeiiiiiie e 7
ODJELIVO ZENETAL ....viiieiiieieiie sttt n e sr e nre e 7
ODjEtiVOS ESPECTIICOS . cuvrveureriiareere sttt sttt n e e re e 7
HipOtesis ¥ VAIIADIES. .....ocveviiiiiiierie et 7
IMATCO LEOTICO .vutieutiitie st ettt et e st sttt et et e bt ekt et e e b e e sbeesaeesnbeanreebeesbnenrne s 8
ANTECEACIIEES ...uvietiitiiitiieie ettt ettt ettt et e sb e sbe e s e e sab e e b e e beesbeeneneas 8
Antecedentes iNternaCioNales: .........cuevviiiiiiiieiiiiie e 8
Antecedentes NACIONALES. ........cuviiuieiieiie e 13
BaSES LEOTICAS ..vveeuveeitieitiesiie sttt sttt ettt ettt et e be e bt e sbe e sbeesnaesnbeenbeebeenbeenreeas 16
MATCO 1EZAL......eieiiiiicie it 27
Procedimiento para solicitar los cambios de importancia mayor y menor............ 34
ESTRATEGIA METODOLOGICA .......ovorriiriiersiieeeesessssssesssssssssesssssesnens 35
Tipo, Nivel y Diseflo de 1a INVeStigacion ...........ccecvvrveriiinienisiene e 35
Técnica e Instrumento de recoleccion de la informacion............cccocvvcvenicniennnne 35
MEtOAOIOZIA ...ttt 35
RESULTADOS ...ttt sttt neeste e e e e sae e seeenes 36
Descripcion de 10 1esUltados .........veveiieeiniiiciie s 36
DISCUSTON......coiirtiimiiaeissseeseseesesss st 44
Discusion de 10 reSUItAdOS .........ooeeiviiieiiiiiie s 44

il



V. CONCLUSIONES ...t 52
VL Recomendaciones..........ccoiiiiiiiiiiiciii 54
6.1 Descripcion de las 1ecomendaciones. ...........vvverirerieieseeneseeeese e 54
VIL Referencias BiblIOZIATICAS ......vovvieeiiiiieiinenee e 57
VIII. ANEXOS . e 63
8.1 Instrumentos de INVEStIZACION .....ovvieeiiiieie e 63
8.2 MatriZ A€ CONSISEEICIA L .uvviiriiuiiiiie it e riee ettt ettt be et sae e seeesabe e 65
8.3 Matriz de operacionalizacion de categoria..........ccververeiniiniiiiiienee e 66
INDICE DE TABLAS:
Tabla 1: Cambios segiin OMS, FDA, EMA. ........cocciiiiiiiieeeee e 24
Tabla 2: Cambios seglin autoridades reguladoras nacionales - ARNI...........cccceeveeenene 25
Tabla 3: Requisitos: inscripcion y reinscripcion de especialidades farmacéuticas ....... 30
Tabla 4: Cambios de Importancia Mayor ...........cevveereerieniiiniee e 32
Tabla 5: Cambio de Importancia MENOT..........ccveeriereeiieiieiiee e 33
Tabla 6: OMS y Autoridades reguladoras de referencia estrictas y miembros de ICH. 37
Tabla 7: OMS y Autoridades reguladoras de referencia regional y miembros de ICH .. 38
Tabla 8: Situacion de la regulacion nacional y propuesta para cambios. ..........c.cceeue.... 40
Tabla 9: Resumen de 108 1eSUltados ........cccoerieiiiiiieiiiece s 42
Tabla 10: CONCIUSIONES: ....vievieitieiiiiitiiiiii ettt ettt e ettt e st e beessaeeaeeneee e 52
Tabla 11: RECOMENAACIONES ....c.vviviiiiiiiiiiiieiie ettt siee ettt ettt ssae e e nee e e 55
INDICE DE FIGURAS:
Figura 1: Acuerdo sobre Obstaculos Técnicos al COMETCIO..........evveverereeriineerienienees 17
Figura 2: Documento TEcnico COMUN ......ccuovieiiiiiiieniisieeie s 19
Figura 3: OMS Lista transitoria de autoridades regulatorias: Fuente OMS.. .................. 23

v



RESUMEN:

Actualmente, en la regulacion de los cambios posterior a la autorizacion de productos
farmacéuticos existe diferencias entre autoridades reguladoras de medicamentos. La
Organizacion Mundial de Salud (OMS) recomienda utilizar vias regulatorias abreviadas para
autorizar los cambios, basandose en la confianza conocida como “Reliance ”. Esta estrategia busca

optimizar recursos y fortalecer los marcos regulatorios en beneficio de la salud publica.

Durante el ciclo de vida de un medicamento se producen cambios posteriores a la autorizacion,
porque la industria farmacéutica busca mejorar sus productos, procesos de fabricacion y otros

cambios relacionados, segun los avances de la ciencia y tecnologicos.

El objetivo principal del estudio es presentar una propuesta que aporte en la regulacion de los
cambios después de la autorizacion del medicamento. Se realiz6 un analisis de regulaciones tanto

internacionales como nacional para el proposito.

La metodologia, aplica a una investigacion de tipo basica, nivel descriptivo, disefio no
experimental, transversal y retrospectivo, la poblaciéon y muestra corresponden a documentos
regulatorios de autoridades reguladoras de medicamentos. El instrumento, una ficha de
recoleccion de informacién de los sitios web oficiales de autoridades reguladoras de
medicamentos, organismos internacionales como la OMS e investigaciones en revistas indexadas

y repositorios universitarios.

En conclusion, existe diferencias en la regulacion para autorizar los cambios posteriores a la
autorizacion de los medicamentos, tanto en la clasificacion, requisitos, plazos y procedimientos.
La propuesta busca mejorar el marco regulatorio segin los estandares internacionales

recomendados por la OMS, para la armonizacién y convergencia regulatoria.

Palabras claves: Cambios o modificaciones post autorizacion de medicamentos.



ABSTRACT:

Currently, the regulation of post-authorization changes to pharmaceutical products differs among
drug regulatory authorities. The World Health Organization (WHO) recommends using
abbreviated regulatory pathways to authorize changes, based on the trust known as “Reliance”.
This strategy seeks to improve resources and strengthen regulatory frameworks for the benefit of

public health.

During the life cycle of a drug, post-authorization changes occur because the pharmaceutical
industry seeks to improve its products, manufacturing processes and other related changes,

according to advances in science and technology.

The main aim of the study is to present a proposal that contributes to the regulation of changes
after drug authorization. An analysis of international and national regulations was conducted for

this purpose.

The method applies to basic research, with a descriptive level, a non-experimental, cross-sectional
and retrospective design. The population and sample correspond to regulatory documents from
drug regulatory authorities. The instrument, a data collection form from the official websites of
drug regulatory authorities, international organizations such as the WHO and research in indexed

journals and university repositories.

In conclusion, there are differences in the regulation for authorizing post-authorization changes
to drugs, both in terms of classification, requirements, deadlines and procedures. The proposal
looks to improve the regulatory framework according to the international standards recommended

by the WHO for regulatory harmonization and convergence.

Key words: post-authorization changes or modifications of medications.
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I. INTRODUCCION

1.1 Planteamiento del problema

1.1.1 Descripcion de la situacion problematica

Las empresas farmacéuticas en el mundo, después de concluir la etapa de investigacion y
desarrollo de un medicamento deben solicitar a las autoridades regulatorias del pais de
origen el registro sanitario o autorizacion de comercializacion. Una vez que el producto
farmacéutico estd en el mercado, durante el ciclo de vida de los medicamentos estas
empresas pueden realizar cambios en las condiciones, términos o caracteristicas del
registro sanitario autorizado. Sin embargo, previo a su implementacion o
comercializacion deben solicitar estos cambios en cumplimiento con la regulacion

sanitaria de cada pais.

En los altimos afios, los cambios que se realizan después de la aprobacion del registro
sanitario, en adelante “cambios”, se han incrementado a un ritmo que supera la capacidad
operativa de las autoridades reguladoras nacionales (ARN). La respuesta de estas
autoridades depende de sus recursos y del marco regulatorio vigente. Sin embargo,
muchas veces estos marcos legales presentan vacios o procedimientos poco claros, puesto
que las actualizaciones de las leyes y regulaciones no son agiles para modificarse a las
demandas y necesidades regulatorias actuales. Esto hace que los cambios se acumulen y
tomen mas tiempo en ser autorizados por la ARN, este problema es comun para muchos

paises de la region.

Este problema no solo afecta a las autoridades con menos recursos, sino también a las que
tienen mayor experiencia, representando un desafio para las agencias reguladoras en
general. La gestion eficiente de recursos limitados es fundamental para garantizar la

calidad, eficacia y seguridad de los productos farmacéuticos.

Existen cambios importantes o criticos en los medicamentos relacionados a la quimica
(férmula, caso de excipientes), la manufactura y los controles de calidad por lo que, deben

ser autorizados de manera oportuna, para no afectar el acceso de los medicamentos a la



poblacién. En el Perd, esta problematica también esta presente y requiere atencion para

mejorar los procesos regulatorios.

Este estudio tiene la finalidad de presentar una propuesta para mejorar la regulacion de
los cambios de medicamentos de “Especialidad Farmacéutica”. Lo cual, se basa en un
analisis de las regulaciones de otras autoridades nacionales de medicamentos, tomando
como referencia a las autoridades calificadas incluidas en el listado de la OMS, con el
proposito que las autorizaciones de los cambios se otorguen en los plazos establecidos,

garantizando asi la continuidad de los medicamentos en el mercado nacional.
1.1.2 Formulacion del problema

En estos tiempos, debido a la creciente integracion de las economias a nivel mundial,
como la del Foro de Cooperacion Economica Asia-Pacifico (APEC), el comercio y los
flujos financieros también facilitan la transferencia de conocimientos y la tecnologia. En
esta situacion, se observa un aumento en la comercializacion de productos en general,

incluyendo medicamentos en América Latina y el Pert.

Por cuanto, las autoridades regulatorias de medicamentos en la region, especialmente en
nuestro pais, deben esforzarse por actualizar sus marcos regulatorios. Esto permitira
cubrir todos los aspectos necesarios para el registro sanitario y para gestionar los cambios
o modificaciones de las condiciones o caracteristicas autorizadas en el registro sanitario,

para garantizar la seguridad y la calidad de los medicamentos en el mercado.

Los cambios posterior a la aprobacion del registro sanitario pueden producirse en cuanto
a, cambios en los procesos de manufactura, procedimientos de control de calidad,
modificacion en la formula (en caso de excipientes), cambio de materiales de envases;
modificaciones de especificaciones y técnica analitica de producto terminado, de
ingrediente farmacéutico activo (sustancia activa) y de los excipientes; variacion de
informacion contenida en los insertos (informacion para el paciente) y de la ficha técnica
(informacion para el profesional médico) por actualizacion de informacion o por razones
de seguridad reportadas por la farmacovigilancia; asi como cambios de la condicion de
venta (a venta libre o, sin prescripciéon médica), cambio de vida 1til de los medicamentos
entre otros cambios. Por su parte, a las autoridades reguladoras nacionales (ARN) les
corresponde establecer requisitos y plazos definidos. Asimismo, revisar y actualizar
periddicamente sus marcos regulatorios, asi garantizar el suministro del medicamento a

la poblacion usuaria.

En este contexto, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) llev6 a cabo un anélisis

comparativo de las leyes y normativas relacionadas con los medicamentos en la

2



Comunidad de Africa Oriental (CAO). El estudio revel6 que los procesos de autorizacion
para la venta de medicamentos suelen presentar demoras, y que los productores e
investigadores deben cumplir con diversos requisitos reglamentarios para registrar sus
productos en los paises miembros de la region. Las autoridades nacionales responsables
de la regulacion de medicamentos estan trabajando en la armonizacién de los requisitos
técnicos, con el fin de facilitar y mejorar los procesos regulatorios en la CAO. En
resumen, las leyes y reglamentos en los paises de la CAO se encuentran en distintas fases
de implementacion. Algunos paises cuentan con una mayor capacidad regulatoria y
experiencia, mientras que otros aun enfrentan desafios en este aspecto. Ademas, muchas
leyes antiguas no han sido actualizadas para reflejar los avances de la innovacion
tecnoldgica farmacéutica. También, algunas autoridades nacionales desempefian algunos
roles importantes que no siempre estan contemplados en su legislacién original, lo que

puede afectar la eficiencia y coherencia en la regulacion de medicamentos (1).

Japon y Taiwan, en una reunion bajo el marco del Acuerdo de Cooperacion sobre
regulaciones farmacéuticas, compararon sus enfoques respecto a la regulacion de los
cambios posteriores a la aprobacion de medicamentos. Tras el andlisis, ambas partes
concluyeron que aun persisten diferencias significativas en los requisitos establecidos

para estos cambios en cada pais (2).

En comparacion, la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas
en inglés) que cuenta con regulacion para los cambios posterior a su aprobacion, tiene
implementado guias de orientacion especificas, entre otras, la guia para la industria
farmacéutica referente a cambios que aplica a nueva droga (NDA) o de aplicacion
abreviada de nueva droga (ANDA) (3); guia de recomendaciones para la industria que
aplica a pruebas de disolucion para formas de dosificacion oral sélida de liberacion
inmediata (4); guia para la industria referida a pruebas de disolucion de formas de
dosificacion oral solida y liberacion modificada, esta guia orienta en los cambios de
componentes o la composicion del medicamento, sitio de fabricacion, ampliar o reducir
lotes de fabricacion y para el proceso y equipo de fabricacion de una forma de

dosificacion oral solida de liberacién modificada (5).

Igualmente, la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) tiene Directrices y guias con
requisitos establecidas para autorizar los cambios antes de su implementacion y
comercializacion. Los requisitos son establecidos segin los procedimientos por los tipos

de cambios o variaciones (6).



En este escenario, tanto la FDA como la EMA cuentan con regulacion clara, con plazos y
requisitos definidos para los cambios posterior a la aprobacion y comercializacion de los

medicamentos.

Sin embargo, en América Latina, una investigacion que involucré a 14 autoridades
reguladoras busco proponer una estrategia regulatoria convergente y combinada para los
cambios post autorizacion (PAC, por sus siglas en inglés) en los paises de la region. El
objetivo era reducir la carga de trabajo y facilitar la mejora continua para garantizar la
calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos. El estudio encontrd que no existen
criterios comunes en los datos disponibles recopilados de las autoridades regulatorias
nacionales, tanto en la definicidn del tipo de producto como en la clasificacion de los
cambios posteriores a la autorizacién. El analisis se centré en los cambios post
autorizacion que requieren aprobacion antes de su implementacién, incluyendo los
cambios presentados y aprobados, y abarcO productos sintéticos, biol6gicos y
biotecnoldgicos. Los resultados mostraron la necesidad de optimizar los mecanismos y
procedimientos regulatorios en los paises latinoamericanos para gestionar estos cambios,
considerando el sistema de gestion de riesgos de la industria farmacéutica y la importancia
de que las autoridades regulatorias sean de referencia. Esto es fundamental para mantener
la calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos, basandose en un marco regulatorio
solido. Ademas, resaltaron la importancia de principios basicos que respalden la emision
de certificados de buenas précticas de fabricacion y los criterios para clasificar y evaluar
los PAC, siguiendo las directrices de las agencias reguladoras de referencia listadas por
la OMS (Who Listed Authority - WLA) (7).

La OMS, constantemente insta a los paises del mundo, como autoridad rectora en salud
publica a mejorar sus marcos legislativos regulatorios, asi garantizar la calidad, eficacia

y seguridad de los productos farmacéuticos que se comercializan en cada pais de origen.

En esta linea, Per( esta haciendo esfuerzos para fortalecer su marco regulatorio en
productos farmacéuticos. Esto comenzd con la aprobaciéon de la Ley No. 29459, que
regula los productos farmacéuticos, dispositivos médicos y productos sanitarios en
noviembre de 2009, y su reglamento, el Decreto Supremo No. 016-2011-SA, ademas de
otros reglamentos y directivas. Con relacion al tema de investigacion se encuentra
publicado un “Proyecto de Reglamento que regula los cambios de importancia mayor de
los productos farmacéuticos con registro sanitario” con fecha 27 de setiembre 2019, no

habiendo sido aprobado a la fecha.



Sin embargo, aun es necesario mejorar la regulacién nacional referente a los cambios
post autorizacion, puesto que en Perl se autorizan y comercializan productos
farmacéuticos de muchos paises del mundo. Esto implica fortalecer la regulacion, clave

para garantizar la calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos en el pais.

Por tal motivo, la presente investigacion tiene como pregunta general.

(La propuesta aportard en la regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de
productos farmacéuticos dado el andlisis de la regulacion internacional y nacional,

periodo 20227

1.2 Problema General

(La propuesta aportara en la regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de
productos farmacéuticos dado el analisis de la regulacion internacional y nacional,

periodo 2022?
1.2.1 Problema especifico

1) ;{Se encuentran diferencias en la regulacion de cambios posterior a la autorizacion de

productos farmacéuticos de un pais a otro?

2) (La regulacion nacional adopta las directrices, lineamientos y reglamentos técnicos de
la OMS, para cambios después de autorizar el registro sanitario de productos

farmacéuticos?

3) ¢(Después del analisis regulatorio internacional y nacional, se puede afirmar que la
propuesta contribuira en la regulaciéon nacional de los cambios posteriores a la

autorizacion de productos farmacéuticos?

1.3 Justificacion, importancia de la investigacion

Actualmente, debido a la globalizacién que vivimos, en nuestro pais se autorizan y
comercializan productos farmacéuticos provenientes de diversas partes del mundo. Esto
hace necesario revisar la normativa vigente sobre el registro sanitario. En esta situacion
se requiere conocer si existe equivalencia entre los reglamentos técnicos o si hay una
convergencia de requisitos con otros paises, de igual manera si la autoridad nacional de
medicamentos adopta los lineamientos, reglamentos técnicos o directrices de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), y si acepta decisiones de autoridades
reguladoras de referencia de otras jurisdicciones.Es pertinente conocer si los reglamentos
técnicos cubren todas las prestaciones relacionadas con el registro sanitario, incluyendo

los cambios en las condiciones autorizadas en el registro sanitario, para garantizar que los



productos farmacéuticos ingresen al mercado de manera oportuna, asegurando su calidad,

seguridad y eficacia.

Por otra parte, el marco regulatorio nacional es limitado con respecto a los cambios
posterior a la autorizacion del registro sanitario, en comparacion con otras autoridades
reguladoras de alta vigilancia sanitaria o autoridades reguladores de referencia regional
ARNT, al no existir publicado a la fecha un reglamento aprobado para cambios, solo se

rigen por algunos articulos explicitos en el reglamento vigente.

El presente trabajo de investigacion aporta a las bases teodricas, ya que otros estudios no
han profundizado en los cambios que ocurren después de la autorizacion del medicamento
en el pais. La intencion es contribuir a cerrar la brecha en el conocimiento dentro del
campo regulatorio de medicamentos, ayudando a entender mejor los procesos de los

cambios.

Desde el punto de vista legal, contribuye a revisar los marcos regulatorios, ya que las
leyes, reglamentos, directrices, guias y otros documentos son propios de cada pais y
deberian estar en constante actualizacion. Debido a que la industria farmacéutica
evoluciona continuamente, impulsada por los avances en la ciencia y tecnologia. Ademas,
organizaciones internacionales como la OMS y el Consejo Internacional para la
Armonizacion de los Requisitos Técnicos de los Productos Farmacéuticos de Uso
Humano (ICH, por sus siglas en inglés) publican regularmente documentos técnicos
relacionados con productos farmacéuticos y otras tecnologias médicas, colaborando a

mantener los estandares actualizados y armonizados a nivel global.

Este estudio cuenta con un soporte metodologico que permite proponer mejoras en la
regulacion nacional, especialmente en lo respecta a los cambios en los medicamentos

basandose en los resultados.

Para llevar a cabo esta investigacion, se disefi® una ficha como instrumento de
recopilacion de datos, con caracteristicas determinadas para recopilar informacion

relevante de la poblacion.

Desde una perspectiva social, esta investigacién tiene un aporte en la salud publica, ya
que ayuda a garantizar que la poblacion tenga acceso a productos farmacéuticos

oportunamente y que sean seguros, de calidad y eficaces.

Ademas, en la practica, los resultados de este estudio pueden ser Gtil para mejorar la
regulacién nacional. En particular, pueden orientar las politicas y procedimientos

relacionados con los cambios que se realizan en los medicamentos.
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1.5

Importancia:

El estudio cobra importancia al contribuir con el conocimiento en el campo de la
regulacién de medicamentos, en lo que respecta a la autorizacion de los cambios o
modificaciones después que un producto farmacéutico ha obtenido su registro sanitario.
Esta investigacion sera de utilidad tanto para futuras investigaciones del autor o para otros

interesados en el tema.
Objetivos de la Investigacion
1.4.1 Objetivo general
Establecer una propuesta que aporte en la regulacion de los cambios posteriores a la

autorizacion de productos farmacéuticos dado el andlisis de la regulacion internacional y

nacional, periodo 2022.
1.4.2 Objetivos especificos

1) Identificar diferencias en la regulacion de cambios posterior a la autorizacion de

productos farmacéuticos de un pais a otro.

2) Revisar si la regulacion nacional se acoge a las directrices, lineamientos o reglamentos
técnicos de la OMS, para cambios después de autorizar el registro sanitario de productos

farmacéuticos.

3) Afirmar si la propuesta contribuira en la regulacion nacional de los cambios posteriores
a la autorizaciéon de productos farmacéuticos, después del analisis de la regulacion

nacional e internacional.

Hipotesis y variables.
Hipotesis: No aplica hipotesis en esta investigacion por ser descriptiva y tiene enfoque

cualitativo, consta de una sola categoria y no aplica el término de variable.

Categoria: “La regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de productos

farmacéuticos”.



1.6 Marco teorico

1.6.1 Antecedentes
1.6.1.1 Antecedentes internacionales:

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) realiz6 un estudio sobre como los paises
de la Comunidad de Africa Oriental (CAO) regulan los medicamentos. Encontraron
que, aunque hay algunos puntos en comun, también existen diferencias y vacios en
las leyes y précticas regulatorias. Algunas leyes sobre medicamentos en los estados
socios de la CAOQ, estan en diferentes etapas de implementacion, algunos estados
tienen mayor capacidad y experiencia regulatoria que otros, existen leyes antiguas y
no han sido actualizadas para reflejar los avances tecnoldgicos y la alineacion a los
estandares internacionales, y en algunos casos, las autoridades reguladoras estan
realizando funciones que no estan previstas en sus leyes. Ademas, las sanciones por
comercio ilegal de medicamentos no son lo suficientemente severas, para disuadir
estas practicas. Todo esto puede retrasar el acceso de la poblacion a medicamentos
seguros y efectivos. Debido a estos desafios, la OMS y los paises de la region
consideran que seria muy beneficioso avanzar hacia un marco regulador comun en
linea con los estandares internacionales, para mejorar la seguridad, la eficienciay la
disponibilidad de medicamentos en toda la region. La armonizacion regulatoria esta
en marcha y es un buen comienzo para enfrentar los retos que plantea la

globalizacidn, el comercio y los viajes transfronterizos, siendo un buen comienzo (1).

En un estudio, sobre la Certificacion de la Organizacion Panamericana de Salud
(OPS) de las agencias regulatorias en las Américas y su impacto en los requisitos de
farmacovigilancia. La evaluacion se realiz6 usando la herramienta de la OPS llamada
Global Benchmarking Tool (GBT). Hasta 2018, mas de 20 autoridades regulatorias
en la region fueron evaluadas y 8 de ellas lograron la clasificacion de Nivel IV, lo que
significa que son reconocidas como autoridades de referencia en medicamentos y
productos biologicos. La conclusion principal es que la asistencia de la OPS ha sido
fundamental para fortalecer las capacidades regulatorias de los paises y promover la
adopcion de estandares internacionales en farmacovigilancia. Ademas, la herramienta
de la OMS para evaluar los sistemas regulatorios ha introducido nuevos requisitos en
farmacovigilancia. Por ello, se destaca la importancia de que la industria farmacéutica

en Latinoamérica colabore con las autoridades regulatorias en la planificacion y



establecer nuevos requisitos regulatorios para mejorar la seguridad y eficacia de los

medicamentos en la region (8).

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) realiz6 una investigacion sobre el
fortalecimiento de los sistemas de regulacion en las Américas, enfocandose en la
funcidn principal de estos sistemas para proteger y promover la salud pablica. Esto
implica supervisar la calidad, seguridad y eficacia de las diferentes tecnologias
sanitarias, como medicamentos, vacunas, sangre, productos sanguineos y
dispositivos médicos. La investigacidn se centrd en las practicas y procedimientos de
las agencias regulatorias nacionales (ARN) en América Latina, asi como en las
industrias y mercados que supervisan. Se prestd menos atencion a agencias como la
FDA vy la Health Canada, porgue se tiene mayor conocimiento sobre ellas. Ademas,
incluyd a paises de Centroamérica y el Caribe. El estudio encontré que las ARN han
mejorado en los Ultimos afios, con ocho de ellas calificadas por la OPS, pero todavia
hay mucho por hacer, especialmente en los paises mas pequefios. También identifico
algunos desafios, como limitaciones en presupuesto y en la dotacién de personal, que
ponen en riesgo la sostenibilidad y el buen desempefio de sus funciones regulatorias.
Las recomendaciones para mejorar los sistemas regulatorios nacionales incluyen
crear marcos juridicos claros, priorizar recursos para evaluaciones, promover la
sostenibilidad y eficiencia, participar en esfuerzos de armonizacion regional,
prepararse para cambios en el mercado, gestionar bien el ciclo de vida de los
productos, aprovechar decisiones de otras autoridades y mejorar la informacion

regulatoria que se pone a disposicién del publico, entre otros (9).

Rodriguez H. y De Lucia ML., realizaron una investigacion sobre una propuesta para
una estrategia regulatoria convergente combinada, disefiada para aplicarse a los
cambios posteriores a la autorizacion de medicamentos en paises de América Latina.
El objetivo principal fue reducir la carga de trabajo de las autoridades regulatorias de
medicamentos y facilitar la mejora continua, garantizando asi la calidad, seguridad y
eficacia de los medicamentos. La investigacion surge para conocer el tiempo
empleado para atender los cambios ante el hecho de que los cambios posteriores a la
aprobacion de un medicamento han aumentado a un ritmo mayor que la capacidad de
control de las agencias regulatorias nacionales. Para ello, el estudio se centr6 en
analizar estos cambios post aprobacion y el tiempo que las autoridades emplean para
atender estos procesos, considerando diferentes tipos de productos, como moléculas
pequefias, productos bioldgicos y biotecnolégicos. El analisis se realiz6 mediante una

busqueda retrospectiva en los sitios web oficiales de las autoridades regulatorias



nacionales de 14 paises latinoamericanos (México, Guatemala, Nicaragua, Honduras,
El Salvador, Panam4, Costa Rica, Venezuela, Colombia, Ecuador, Peru, Argentina,
Chile y Brasil). La recopilacion de informacion abarco los ultimos 4 a 6 afios, hasta
enero de 2021. De estos paises, se consideraron a las autoridades regulatorias de
Brasil, México, Colombia y Costa Rica para el analisis. Los resultados mostraron
diferencias en los procesos y procedimientos regulatorios entre las distintas agencias.
Ademas, se encontré que los cambios en los medicamentos estaban afectados por
limitaciones en recursos, lo que pone en riesgo el suministro de medicamentos y

limita el acceso de los pacientes con enfermedades cronicas, entre otros aspectos (7).

La Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual (OMPI), la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion Mundial del Comercio (OMC),
llevaron a cabo una investigacion trilateral. Esta investigacion busca fortalecer la
capacidad para implementar politicas en la interseccion de la salud, el comercio y la
propiedad intelectual, con un enfogue en el acceso a medicamentos y otras
tecnologias médicas, asi como en su innovacion. El objetivo es facilitar la
comprension de las diferentes opciones disponibles y su contexto operativo para los
paises en desarrollo. El estudio recopila los materiales utilizados en la cooperacién
técnica y aborda las necesidades de informacion de manera accesible y sistematica,
con la finalidad de apoyar las iniciativas de colaboracion entre estas organizaciones
(10).

Pasan N, Kamaraj R., abordaron en su estudio el tema de la regulacion y el registro
de medicamentos y bioldgicos en Brasil. El objetivo fue explicar como se regulan y
registran estos productos en ese pais. La metodologia utilizada fue un estudio
descriptivo. Los resultados mostraron que la Agencia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) ha mejorado su regulacién mediante nuevas resoluciones, como
la ley de medicamentos genéricos en 1999 y la ruta de comparabilidad para
biosimilares en 2010, con el fin de reducir los costos de los medicamentos. Ademas,
Brasil se convirtié en miembro de la ICH en 2016. El estudio también identifico
desafios, retos y obstaculos en el proceso de registro de medicamentos y productos
bioldgicos, tanto en aspectos administrativos como en la calidad del expediente. Se
sefialaron criterios numerosos, complejos y especificos del pais. Como conclusién,
Brasil, con una poblacion de més de 200 millones de habitantes, representa un
mercado de gran interés para las empresas biofarmacéuticas a nivel mundial. Sin
embargo, existen desafios para las empresas farmacéuticas para el registro de sus

productos, como la necesidad de presentar la informacion del expediente en
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portugués, el tiempo de registro que puede superar los dos afios, y otros aspectos
relacionados con la nomenclatura para la intercambiabilidad. Finalmente, el estudio
destaca que aun hay retos, obstaculos y una falta de uniformidad en la regulacion para

el registro de medicamentos en Brasil (11).

Sardella M, Belcher G, Lungu C, Ignoni T, Camisa M, Stenver DI, y otros autores
abordaron el tema de la vigilancia de la fabricacion y calidad de los medicamentos,
destacando que es una tarea fundamental de la farmacovigilancia. Su objetivo fue
exponer los posibles peligros para la seguridad de los medicamentos relacionados
con problemas de calidad, fabricacion y distribucion, que requieren la intervencion
de la farmacovigilancia. La metodologia consistié en un analisis de datos, donde se
observaron retiros del mercado de productos por parte de agencias regulatorias como
la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) y la Administracién de Alimentos y
Medicamentos de Estados Unidos (FDA). Estos retiros ocurrieron por fallas
relacionadas en la fabricacién y distribucion, muchas veces detectadas tardiamente,
lo que puede impactar la seguridad y eficacia de los medicamentos. También,
mencionan que la Autoridad Reguladora de Medicamentos y Productos Sanitarios
del Reino Unido publicé alertas y retiré del mercado medicamentos y dispositivos
médicos por defectos de calidad, como formulaciones parenterales que fueron
retiradas por falta de esterilidad y presencia de particulas en soluciones inyectables.
Concluyeron, los cambios en los procesos de fabricacion pueden afectar la seguridad
de los medicamentos y es necesario crear sistemas de calidad que integren buenas

précticas de manufactura, distribucion y farmacovigilancia (12).

La Asociacion Mexicana de Profesionales en Regulacion Sanitaria (AMEPRES) en
un analisis regulatorio, Concluyeron, que los procesos de fabricacion estan
evolucionando juntamente con la tecnologia, obligando a los fabricantes de
medicamentos a innovar en mejora de sus productos y esto lleva a modificaciones a
las condiciones del registro, siempre garantizando la calidad, eficacia y seguridad de
los medicamentos. Los procesos tecnoldgicos en la industria farmacéutica estan en
constante evolucién y se aplican en diferentes areas, caso de los equipos de
produccién de materia prima, medicamentos, envases primarios y otros aspectos
relacionados. Ademas, la evolucion tecnoldgica implica el desarrollo e
implementacion de mejoras regulatorias por parte de las autoridades. Estas mejoras
deben centrarse en optimizar los procesos de atencion y evaluacion de la informacién,
con el fin de proteger la salud de la poblacion. Entre las propuestas de mejora, se
busca lograr una mayor convergencia en los procesos regulatorios para ofrecer una

atencion mas efectiva y eficiente (15).
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Dellepiane N, Pagliusis S, Akut P, Comellas S, De Clercq N, Ghadge S, et al.
Plantearon el tema, la alineacion en las pautas de los cambios posterior a la
aprobacion (PAC) en los paises emergentes puede mejorar el acceso oportuno de
las vacunas: una evaluacion ilustrativa de los fabricantes; siendo el objetivo de
evaluar los reglamentos y documentos de orientacion, para crear conciencia sobre
la divergencia existente en la regulacion de PAC y proponer sugerencias para
alinearse en este caso. La metodologia responde a un grupo de trabajo que
evaluaron las regulaciones y directrices de PAC, la muestra fue 33 paises de 3
bloques econdémicos de diferentes regiones. La busqueda de las guias se realizo
en linea por acceso publico, considerando guias de paises individuales, guias de
grupos de paises o bloques econdomicos. Concluyeron que, existen diferencias
entre paises para gestionar PAC de vacunas, siendo necesario, la alineacion o
convergencia de requisitos en base a directrices de la OMS; confianza en los
mecanismos establecidos, como el informe de control y prevencion de
infecciones de la OMS, definir los plazos de evaluacion, aprobacion y su
cumplimiento; comunicacion transparente de los procedimientos establecidos;
combinaciones de las propuestas anteriores u otras, para reducir el numero de

PAC que se informen a la Autoridad Reguladora Nacional (13).

Duran CE, Caiias M, Urtasun MA, Elseviers M, Andia T, Vander Stichele R, et
al. trataron el tema, utilizacion de las decisiones de autoridades regulatorias de
otras jurisdicciones para aprobar nuevos medicamentos en paises de América
Latina y el Caribe. Con la finalidad de conocer la situacion del uso de las
decisiones de autoridades reguladoras de otras jurisdicciones (Reliance) a través
de los marcos regulatorios nacionales para la aprobacion de nuevos farmacos, asi
como identificar cuales son las entidades regulatorias extranjeras que son
percibidas como confiables en cada pais. La técnica fue las revisiones en las
paginas web de las autoridades reguladoras de América Latina y el Caribe desde
diciembre 2019 a junio 2020 con el proposito de conocer las directrices
regulatorias o los procedimientos para la aprobacion de nuevos fAirmacos, ademas
de identificar las autoridades regulatorias confiables y las definiciones que
contienen en sus regulaciones. En las conclusiones mostraron que el uso de las
decisiones de autoridades regulatorias de otras jurisdicciones se ha convertido en
una practica comun en América Latina y el Caribe. De los 34 paises analizados,
20 utilizan estas regulaciones, aunque 7 de ellos rechazan el uso de regulaciones
de paises extranjeros. Entre los paises que son aceptadas sus regulaciones,

destacan la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), la Administracion de
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Alimentos y Medicamentos (FDA) de Estados Unidos y Salud de Canada, por
paises de Argentina, Colombia, Costa Rica, Ecuador, El Salvador, Guatemala,
México, Panama, Paraguay, Perti, Republica Dominicana y Uruguay. También,
10 paises aceptan autorizaciones de comercializacion provenientes de Australia,
Japon y Suiza. Asi como de autoridades de referencia regional de Argentina,

Brasil, Chile y México (14).

Los investigadores Mangia, F., Lin, Y., Armando, J. et al. en el 2024, en un
articulo publicado sobre, Liberar el poder de la confianza para los cambios
posterior a la aprobacion (PAC): un viaje con 48 autoridades reguladoras
nacionales. Con la participacion de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA),
la OMS y la empresa farmacéutica Roche, lanzo un piloto de confianza para
cambios posterior a la autorizacion (PAC). El cambio seleccionado fue
importante en el proceso de fabricacion de la sustancia farmacoldgica para un
anticuerpo monoclonal que representa una variacion compleja y critica destinada
a la resiliencia del suministro a largo plazo. Este cambio se presentd a la EMA
como una variaciéon tipo II. Los objetivos del piloto fueron garantizar el
suministro continuo de este medicamento critico al apuntar la aprobacion global
en 6.5 meses; Promover la convergencia regulatoria al eliminar los requisitos de
cada pais y mejorar una transparencia al compartir la version final del Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP) de la EMA. Informe de evaluacion,
preguntas y respuestas a las autoridades reguladoras nacionales (ARN)
participantes. Aceptaron participar 48 ARN en el piloto. Este articulo describe el
proyecto del piloto, incluyendo la fase de planificacion y la fase de participacion
con la EMA, OMS y la ARN participantes. Habiendo obtenido la aprobacion del

cambio sometido a la EMA en 4 meses (16).

1.6.1.2 Antecedentes nacionales

Pérez-Chauca, E., & Gomes, H. trataron el tema de la intercambiabilidad de
medicamentos en el Peru, analizando el panorama actual y las perspectivas
futuras. Con el objetivo de abordar aspectos relacionados con los
medicamentos genéricos (multifuentes) en el pais, siguiendo el proceso
establecido y los requisitos segun la reglamentacion vigente. Utilizaron una
metodologia de analisis documental y encontraron que el reglamento de
intercambiabilidad busca garantizar que los medicamentos genéricos sean de
calidad, seguros y eficaces, permitiendo que puedan sustituir a los
medicamentos innovadores cuando se demuestre que son equivalentes y

clinicamente iguales al producto de referencia. Los autores concluyen que la
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intercambiabilidad puede ayudar a reducir los costos de las terapias
farmacologicas y promueve el uso de medicamentos genéricos de buena
calidad, seguros, eficaces y ser accesibles para la poblacién. Sin embargo,
también sefialaron que algunos medicamentos genéricos no lograron cumplir
con las comparaciones in vivo e in vitro con los medicamentos de referencia,
lo que representa la intercambiabilidad un reto para las empresas
farmacéuticas, ya que deben demostrar que sus productos son verdaderamente

intercambiables (17).

Urbano T. planted el tema sobre una propuesta de mejora en la regulacion
peruana para los medicamentos sin prescripcion médica. Su objetivo fue
elaborar una propuesta para mejorar la regulacion nacional. Cuya
metodologia aplicada fue, no experimental, retrospectiva y comparativa.
Analiz6 las normas regulatorias de autoridades de nivel IV y de paises que
tienen una vigilancia sanitaria mas estricta, como Canadé, Estados Unidos y
la Unién Europea. Encontrando, estas autoridades reguladoras tienen sus
propias directrices basadas en evidencia de eficacia y seguridad, con
monografias especificas. La conclusiéon fue, no todos los paises como
autoridades de nivel IV adoptan las recomendaciones de la OPS, mientras que
las autoridades de paises con mayor vigilancia sanitaria, caso de Canada,
Estados Unidos y la Union Europea, cuentan con regulaciones propias para

medicamentos sin receta médica (18).

Camargo C., propuso mejorar el proceso en la obtencion del registro sanitario
de inscripcion, reinscripcion y cambios de dispositivos médicos, que muchas
droguerias realizan estos tramites y que puede tardar mas de lo esperado. Su
objetivo fue identificar las causas de estos retrasos en los procesos de
inscripcion, reinscripcion y cambios solicitados a la autoridad nacional de
medicamentos del Pert. Para ello, compar6 los plazos establecidos en la
normativa con los tiempos reales que toma la autoridad en responder, analizé
los puntos criticos y evaludé como una solucion podria facilitar y acelerar el
proceso. La idea principal fue mejorar el acceso y la disponibilidad de
dispositivos médicos para los usuarios finales. Como conclusion, propone que
las droguerias recopilen toda la documentacion necesaria de antemano y que
la evaluacion de los expedientes por parte de la Digemid sea més agil, con el

fin de cumplir con los plazos establecidos y reducir los tiempos de espera (19).
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Gomez A. analizé como funcionan los procesos para inscribir y reinscribir
productos farmacéuticos y dispositivos médicos, con el objetivo de entender
por qué existe retrasos y no se cumplen los plazos establecidos. El estudio se
realizd desde una empresa farmacéutica que sometid sus solicitudes mediante
la ventanilla tnica de comercio exterior (VUCE). Su metodologia consistio
en procesar y presentar la informacion en figuras y tablas, y encontr6 que los
tiempos reglamentarios no se cumplen. Ademas, observo que el reglamento
no se aplica de manera uniforme en todos los tramites, lo que podria ser una
de la causa de los retrasos. Para entender mejor la situacion sobre el tiempo
de evaluacion de las solicitudes se sometieron expedientes durante un afio.
Considerando desde que se inicia el tramite hasta que se emite la autorizacion
final. La conclusion principal fue que los tiempos establecidos en la
regulacion no se cumplen para productos farmacéuticos ni dispositivos

médicos en la practica (20).

Adolfo G, Mezones G, Grimaldo P, Castro L, propusieron el tema,
Autoridades Reguladoras Nacionales de Referencia Regional (ARNr) y la
regulacion peruana de dispositivos médicos. El objetivo fue identificar las
estructuras regulatorias entre ARNr. Los investigadores compararon como
estan regulados los dispositivos médicos en diferentes paises de la region,
caso de Argentina, Brasil, Colombia, Cuba y México y la regulacioén nacional.
Encontraron, Pert no tiene una regulacion armonizada con las ARNT, lo que
significa que su proceso de registro no es tan agil como en otros paises.
Aunque Peri ha adoptado algunas recomendaciones de organizaciones
internacionales como la OMS y el IMDREF, todavia hay aspectos que mejorar,
como garantizar una tecnovigilancia efectiva para los dispositivos médicos.
Los paises tienen requisitos regulatorios propios, pero en general, las
regulaciones en los paises de la region son flexibles y buscan homologar
requisitos mediante acuerdos internacionales. Sin embargo, Perti necesita,
armonizar con paises de la region, adecuar su regulacion con estandares
internacionales y actualizar su reglamentacion. asi como mejorar el
cumplimiento de los plazos de evaluacion y el fortalecimiento de la
tecnovigilancia. Ademadas, comparando con el reglamento técnico de
MERCOSUR, hay diferencias regulatorias que también deben abordarse. La
conclusion principal es que Peri debe actualizar su reglamentacion para
dispositivos médicos y alinearse a los estandares internacionales para

convertirse en una autoridad de referencia regional en el futuro (21).

15



1.6.2 Bases teoricas

Las bases teoricas se mencionan en concordancia a la variable “Regulacion de los

cambios posteriores a la autorizacion de productos farmacéuticos”.

Primeramente, se trata los términos y conceptos asociados a la regulacion

internacional, segun el orden de ideas.

El término “regulacion”, segun la RAE-2023, se define como sindénimo de

legislacion, reglamentacion, normativa (22).

El término de “convergencia regulatoria”, se define como la relacion entre
Estados con la finalidad de reducir las divergencias regulatorias existentes, con el
objetivo de facilitar el comercio y la inversion entre actores privados o publicos,

tanto a nivel internacional y subnacional (23).

La “Cooperacion Regulatoria Internacional (CRI)”, segtin la Organizacion para
la Cooperacion y Desarrollo Economico (OCDE), permite a los paises, los 6rganos
reguladores nacionales adaptar sus regulaciones a las necesidades de un mundo
globalizado que cambia rapidamente. La CRI ayuda a los reguladores considerar
los efectos de sus acciones mas alla de las fronteras nacionales, mejorar la evidencia
para la toma de decisiones, aprender de la experiencia de sus pares y desarrollar

estrategias colaborativas para abordar desafios transfronterizos (24).

En referencia a “Mejora Regulatoria”, segin el Acuerdo de Alianza pacifico
(Anexo 4, Cap. 15 bis), es la utilizacion de las buenas practicas regulatorias
internacionales en el proceso de planificacion, elaboracion, promulgacion,
implementacion, y revision de las medidas regulatorias a fin de facilitar el logro de
los objetivos de politica ptiblica nacional, y a los esfuerzos de los gobiernos para
mejorar la cooperacion regulatoria, asi como para promover el comercio

internacional, la inversion, el crecimiento economico y el empleo (25).

Se define como “Organizacion Mundial del Comercio (OMC)” a la organizacion
internacional que regular el comercio internacional. Cuyo objetivo es asegurarse
que los intercambios comerciales se lleven a cabo de la manera mas fluida,
predictiva y libre posible. Los Acuerdos de la OMC, fueron firmados y acordados
por la mayoria de las naciones participantes en el comercio global y ratificados por
sus respectivos Parlamentos. El Peru es miembro de la OMC desde el 1° de enero
de 1995 y miembro del Acuerdo General sobre Aranceles Aduaneros y Comercio

(GATT) desde el 7 de octubre de 1951, (26).
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Segun el Acuerdo de la Organizacion Mundial del Comercio sobre Productos
Farmacéuticos, define “equivalencia de reglamentos técnicos” se entiende que,
cada Parte considera favorable para aceptar como equivalentes los reglamentos
técnicos de la otra Parte, atn difieran de sus propios reglamentos técnicos, con la
condicion de que dichos reglamentos técnicos produzcan resultados equivalentes a
aquellos producidos por sus propios reglamentos técnicos para alcanzar objetivos

legitimos o permitan el nivel de proteccion (27)

El “Acuerdo sobre Obstaculos Técnicos al Comercio (OTC)”, este Acuerdo
busca eliminar los obstaculos técnicos innecesario al comercio entre las Partes
brindando un marco para tratar el impacto de dichos obstaculos técnicos, asi como
facilitar e incrementar el comercio bilateral e impulsar la cooperacion bilateral. Asi
mismo, el Acuerdo reconoce el derecho de los miembros de la OMC aplicar
medidas para alcanzar objetivos normativos legitimos, tales como la proteccion

de la salud, la seguridad de las personas o la proteccion del medio ambiente (28).

Figura 1: Acuerdo sobre Obstaculos Técnicos al Comercio

Acuerdo sobre Obstaculos Técnicos al Comercio

Reguladores: MINSA, MINEM, PRODUCE, MINAM, MIDAGRI, etc.

A Reglamentos Técnicos (RT)

L0 , | Ministerio
& PERU | de Comercio Exterior
y Turismo

El Acuerdo OTC de la OMC Procedimientos de Evaluacion de la
aplica a tres tipos de Conformidad (PEC) ‘ y,

medidas:
A Normas (N) fr— ((é ,IEAOEACE

Se excluyen del ambito OTC: Compras de Gobierno, Servicios y las Medidas Sanitarias y Fitosanitarias.

Fuente: Comité OTC (28)
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El “Consejo Internacional para la Armonizacion de los Requerimientos Técnicos de
los Productos Farmacéuticos de Uso Humano (ICH)”, se enfoca en el desarrollo de
directrices y estdndares técnicos para la investigacion y desarrollo de medicamentos, pero
su implementacion efectiva y aplicacion en la practica depende de las autoridades
regulatorias y de la industria farmacéutica en cada pais. Entre sus objetivos, incluyen el
desarrollo de directrices armonizadas para el desarrollo de productos farmacéuticos, la
promocion de la calidad, la seguridad y la eficacia de los medicamentos, y la promocion
de la innovacion y la eficiencia en la investigacion y el desarrollo de medicamentos. La
ICH se ha centrado en el desarrollo de guias para la investigacion clinica, la calidad
farmacéutica y la seguridad y eficacia de los medicamentos. Por otra parte, las guias
desarrolladas por la ICH se han adoptado en muchos paises y regiones del mundo, por lo
que ha permitido una mayor armonizacién de los requisitos regulatorios mejorando la

eficiencia en el proceso de registro de medicamentos (29).

El “Documento Técnico Comiin (CTD)”, es un formato creado por la ICH, para reunir
toda la informacion sobre calidad, seguridad y eficacia, este documento ha favorecido la
revision regulatoria, a su vez ha permitido la implementaciéon de buenas practicas de
revision. Para la industria farmacéutica ha facilitado el sometimiento de la informacion a
las diferentes Autoridades reguladoras de la ICH, para la autorizacién del producto
farmacéutico, actualmente se encuentra en formato electronico (eCTD). E1 CTD se divide

en cinco modulos:

Informacion administrativa.
Resumen general de los médulos 3,4 y 5.
Informes de calidad (documentacién farmacéutica)

Informe de estudios no clinicos (farmacologia/toxicologia)

A N N N

Informes de estudios clinicos (ensayos clinicos)

El moédulo 1, especifico para cada region y los modulos 2, 3, 4 y 5 estan disefiados para
ser comunes a todas las regiones. En julio de 2003, el CTD se convirtié en el formato
requerido para solicitudes de nuevos medicamentos en la Union Europea y Japon, siendo
el formato mas recomendado para las solicitudes de autorizacion de comercializacion

presentadas a la FDA de los Estados Unidos de América (29), (30).
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Figura 2: Documento Técnico Comtn

Module 2

feessecccsscscccsccecnabesenne.—————

Non-clinical

Non-clinical
study reports

Module 4

The CTD triangle. The Common Technical Doc tis organized into five modules. Module 1

is region specificand modules 2, 3, 4 and 5 are intended to be ¢ forallreg

Fuente: ICH

El “Diccionario médico de actividades regulatorias MedDRA”, es una
herramienta de terminologia médica normalizada, para facilitar el intercambio de
informacion regulatoria de productos médicos de uso humano a nivel internacional,
tiene un creciente uso en todo el mundo por parte de autoridades regulatorias,
compafiias farmacéuticas, organizaciones de investigacion clinica y profesionales de

la salud. (31).

La “Organizacion Mundial de la Salud (OMS)”, es la autoridad rectora y
coordinadora en materia de salud. Su objetivo consiste aumentar la disponibilidad
de medicamentos de calidad garantizada, ayudando a los fabricantes a que cumplan
las normas de la OMS y apoyando a los organismos reguladores para que los
apliquen. Para ello, coopera y coordina con otras organizaciones internacionales,
como la Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual (OMPI) y 1a Organizacion
Mundial del Comercio (OMC), por lo mismo que la salud publica es un desafio

mundial (32).
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La “Red Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion
Farmacéutica” (Red PARF), tiene la finalidad de brindar requisitos como
instrumentos normativos y regulatorios que contribuye con los procesos de
armonizacion para garantizar la disponibilidad de medicamentos eficaces, seguros y
de calidad en los paises de la Region. Incluyendo los cambios o variaciones después

de la autorizacion del medicamento.

Requisitos para el registro de medicamentos en las Américas. Siendo lo

siguiente:
1) Ingrediente Farmacéutico Activo (IFA) con formulacién conocida
2) Ingrediente Farmacéutico Activo conocido, que se presenta con una nueva:

» Asociacion de ingredientes farmacéuticos activos.
= Sal, éster, isomero, complejo o derivado.
* Forma farmacéutica y via de administracion.

» Concentracidon que no se ajusta al rango posoldgico ya registrado.

3) Ingrediente Farmacéutico Activo (IFA) nuevo
4) Medicamentos de radiofAirmacos y gases medicinales:

Por sus especificidades y por su naturaleza, deben cumplir con requisitos

adicionales, ademas de cumplir con estas directrices.
Productos que no aplica los requisitos:

Se exceptuan: a) Vacunas, b) Productos obtenidos por la via del ADN
recombinante, ¢) Anticuerpos monoclonales, d) Productos obtenidos a partir de
sangre 0 componentes sanguineos de origen humano, e) Otros productos

biologicos, por corresponder a otras directrices.
Periodo de validez de registro sanitario:

Recomienda cinco afios y renovable por iguales periodos sucesivos. La Autoridad
Reguladora Nacional (ARN) puede retirar el producto por perdida de efectividad o
de vigencia terapéutica, problemas de seguridad o calidad del medicamento segin

criterios de riesgo sanitario.
Modificaciones al registro sanitario:

Estas deben ser notificadas o autorizadas por la Autoridad Reguladora Nacional,

segun sea aplicable.
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Contenido del documento de l1a Red PARF:

Consta de cuatro (4) modulos y dos (2) anexos.

* Mddulo 1: Informacioén administrativa y legal.

* Mddulo 2: Informacién de calidad.

* Mddulo 3: Informes no-clinicos.

* Modulo 4: Informes clinicos.

* Anexo 1: El resumen de las caracteristicas del producto (RCP).

* Anexo 2: Informacion sobre el etiquetado y prospecto (33).

La “Precalificacion de los Medicamentos por la OMS”, se basa en las normas
farmacéuticas internacionales sobre la calidad, seguridad y eficacia de los
medicamentos para llevar a cabo sus actividades. Ademds de precalificar
medicamentos, también precalifica los laboratorios de control de la calidad de los
medicamentos, laboratorios de los ingredientes activos de los medicamentos, y
realiza actividades para promover la garantia de la calidad de los medicamentos. Para
la precalificacion de productos farmacéuticos se inspecciona periddicamente las
instalaOciones de fabricacion de los productos precalificados, evalia cualquier
alteracion ("variaciones") en las especificaciones, los procesos de fabricacion y los
controles de calidad de los productos precalificados y realizan las pruebas aleatorias
de control de calidad con muestras de dichos productos para garantizar que cumplan

con las especificaciones del producto y las directrices de la OMS (34).

La OMS define “la Salud” como un estado de completo bienestar fisico, mental y

social no sélo es la ausencia de afecciones o enfermedades (32).

Por "Salud publica" se entiende el conjunto de las medidas (ptblicas o privadas)
adoptadas para prevenir enfermedades, promover la salud y prolongar la vida de toda
la poblacion. La mejora de la salud de toda la poblacion constituye un objetivo de
desarrollo internacionalmente aceptado y uno de los fundamentos del crecimiento
econdmico sostenible, objetivo que promueven tanto la Organizacion Mundial de la

Salud como la Organizacién Mundial del Comercio (32).

El “Acceso a los medicamentos” se considera un derecho fundamental de la
persona, por cuanto, el derecho a la vida y a la salud estd consagrado en la
Declaracion Universal de los Derechos Humanos y recogido en nuestra Constitucion
Politica. El Estado peruano debe asegurar que la poblacion tenga acceso a la atencion

sanitaria, incluyendo los medicamentos que se indiquen a cada persona para su
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tratamiento. Naciones Unidas insta a los gobiernos a lograr los mas altos niveles de
salud y la prestacion de servicios de proteccion sanitaria para toda la poblacion, de

ser posible en forma gratuita (32).

El “Medicamento” es un producto farmacéutico empleado para la prevencion,
diagnostico o tratamiento de una enfermedad o estado patologico o para modificar

sistemas fisioldgicos en beneficio de la persona a quien le fue administrado (36)-

La Autorizacion de los cambios en el registro sanitario, estos son clasificados por
la Autoridad Nacional de Medicamentos, “segtn el nivel de riesgo para la salud de
las personas o sus repercusiones en la calidad, seguridad y eficacia de los productos

farmacéuticos” (36).

En cuanto a los Cambios posteriores a la autorizacion del registro sanitario, Se
define por, “modificacion de los términos de una autorizacion de comercializacion o

modificacion” (6).
Clasificacion y definicion de cambios:

Cambio de importancia mayor: Estos pueden tener repercusiones significativas en

la calidad, seguridad o eficacia del producto Farmacéutico.

Cambio de importancia menor: Son aquellos que tienen un impacto minimo, o

ninguno en la calidad, seguridad o eficacia del producto farmacéutico (36).

Como Autoridad reguladora de referencia, se considera a una Autoridad Nacional
o Regional o una institucion confiable como la OMS, que recurren a sus decisiones
regulatorias. resultados de su labor regulatoria o, de otras autoridades regulatorias
con ¢l objeto de fundamentar sus propias decisiones en materia de regulacion que

aplique a la salud (37) (38).

La Calificacion de autoridades de referencia se realiza por la OMS, buscando
fomentar las mejores capacidades de las autoridades reguladora de medicamentos en
todo el mundo para promover la estandarizacion y sus principios, mediante la
“Herramienta de evaluaciéon comparativa mundial de la OMS (GBT, por sus
siglas en inglés)” designando asi, a las Autoridades reguladoras listadas por la OMS
(WLA por sus siglas en inglés). También, la OMS desarrolla directrices en respuesta
a las barreras y brechas que impactan los sistemas regulatorios que causan ineficacia
y limiten el acceso a productos médicos seguros, eficaces y de calidad a la poblacion

(38).
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Figura 3: OMS Lista transitoria de autoridades regulatorias

World Health
Organization

List of transitional WLAs
(in alphabetical order) as of May 2024

The ultimate responsibility and decision for use of tWLA and WLA lists resides with the users (e.g.,
regulatory authorities, procurement agencies) and will depend on the specific context of its intended
use. In no event shall the World Health Organization be liable for any damages arising from its use.

tw
Origin of transition
As per WHO interim list at
31/03/2022*
Scope of tWLA designation
A ML3/ML4 NRAs
(medicines and/or vaccines)? O Medicines ?
National Regulatory Authority B SRA (medicines)*
C Highly performing NRA [ Vaccines
(vaccines)®
D NRAr of the Americas (medicines
and/or vaccines)®
E Functional NRA (vaccines)’
1. Argentina ANMAT D Medicines
Vaccines
2. Australia TGA B,CE pisiches
Vaccines
3. Brazil ANVISA D,E Medicines
Vaccines
4. Canada Health Canada B,C,D, E Medicines
Vaccines
5. Chile ISP D Medicines
6. China NMPA E Vaccines
7. Colombia INVIMA D Medicines
8. Cuba CECMED D,E Medicines
Vaccines
9. Egypt EDA A (ML3) Vaccines
10. Ghana FDA A (ML3) Medicines
11. India CDSCO A (ML3) Vaccines
12. Indonesia BADAN POM A (ML3) Vaccines
13. Iran (Islamic ;
Republic of) IFDA E Vaccines
14. Japan PMDA B,E Medianes
Vaccines
15. Mexico COFEPRIS D,E Medicines
Vaccines
16. Nigeria NAFDAC A (ML3) Medicines
17. Russian Federation  Ministry of Health E Vaccines
18. Serbia ALIMS A (ML3) Vaccines
19. Thailand Thai-FDA A (ML3) Vaccines
20. United Kingdom of Medicines
Great Britain and MHRA B,CE Vactines
Northern Ireland
21, United Republicof s A(ML3) Medicines
Tanzania
22. Viet Nam DAV A (ML3) Vaccines

1The time-limited WHO interim list of National Regulatory Authorities was established in September 2019 as part of the
planned transformation from the term Stringent Regulatory Authorities (SRAs) to WHO-Listed Authorities (WLA).

2 Precise scope of designation for tWLAs (new medicines, multisource, biotherapeutics, biosimilar products) will be
further defined in agreement with each Regulatory Authority as part of the roadmap to listing.

3 National Regulatory Authorities (NRAs) operating at maturity level 3 (ML3) and maturity level 4 (ML4), as benchmarked
against the WHO Global Benchmarking Tool (GBT)

4 Stringent Regulatory Authorities (SRAs) as defined in the WHO Technical Report Series 1003

5 NRAs exhibiting high level of performance of WHO’s six recommended regulatory functions and exercising full
regulatory oversight of any given vaccine (WHO Technical Report Series 978 Annex 6)

5 Regional Reference Authorities for medicines in the Americas in the Americas (AMRO/PAHO), as assessed against WHO
Regional Office for the Americas (AMRO)/Pan American Health Organization (PAHO) standardized evaluation procedure
and AMRO/PAHO data collection tool

7 National Regulatory Authorities (NRAs) benchmarked against the WHO vaccine assessment tool and announced as
"functional NRAs" before introduction of the Global Benchmarking Tool (GBT) in 2016
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La “clasificacion de los cambios posterior a la autorizacion”, esta categorizacion es
determinada por la OMS y las Autoridades reguladoras de medicamento de cada pais, segtn tablas

1, 2.

Tabla 1: Cambios segun OMS, FDA, EMA.

Organismo o
autoridad  de | Clasificacion de cambios
referencia
- Notificaciones
- Cambios menores
OMS (34) )
- Cambios mayores
- Nuevas aplicaciones y extensiones
- Modificaciones de importancia menor de tipo IA
- Modificaciones de importancia menor de tipo IB
EMA (6) - Modificaciones de importancia mayor de tipo II
- Extensiones
- Restricciones urgentes de seguridad
- Cambios de nivel 1
FDA (44) - Cambios de nivel 2
- Cambios de nivel 3

Fuente: elaboracion propia
Descripcion:

En esta tabla se muestra, como la OMS, FDA, FDA, clasifican los cambios o modificaciones posterior
la  autorizacion del medicamento, las cuales se encuentran contemplados en las guias o directrices
publicadas por estas autoridades en los sitios web. Se pueden modificar esta clasificacion en el tiempo

por razones de mejora de sus reglamentos técnicos.
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Tabla 2: Cambios seglin autoridades reguladoras nacionales de referencia - ARNTr.

Autoridad de
referencia listadas | Clasificacion de cambios
por OMS.
Brasil- | o
ANVISA (43)
, . - Modificaciones menores,
Mexico " | - Modificaciones moderadas
COFEPRIS (40)
- Cambios de la informacion administrativa del etiquetado
del producto,
. - Cambios en la informacion de seguridad y la eficacia,
Colombia - . . .. :
- Cambios en la informacion del etiquetado,
INVIMA (39) . )
- Cambios urgentes por razones de seguridad
- Modificaciones: Legales, técnicas, analiticas vy
terapéuticas.
. - Modificaciones de calidad, se dividen en categorias:
Chile - o Mayor o Nivel 3
ISP (41) (42) o Moderado o Nivel 2,
o Menor o nivel 1.
Peru - - Cambios de importancia menor
DIGEMID (35) - Cambios de importancia mayor

Fuente: elaboracion propia
Descripcion:

En esta tabla se muestra, como ANVISA, COFEPRIS, INVIMA, ISP y DIGEMID clasifican los cambios
o modificaciones posterior a la autorizacion o comercializacion del medicamento, que se encuentran
contemplados en directrices, guias o reglamentos técnicos publicados por estas autoridades en sus sitios

web.
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La “Regulaciéon de medicamentos y otras tecnologias sanitarias”, son sistemas
regulatorios nacionales que buscan promover y proteger la salud publica al supervisar la
calidad, la seguridad y la eficacia de todas las tecnologias sanitarias presentes en el
mercado. Entre estos se consideran los farmacos, las vacunas, la sangre y los productos
sanguineos, y los dispositivos médicos, entre otros. Cuyo propoésito que la autorizacion
de comercializacion de los productos se fundamenta en argumentos cientificos solidos,
que los beneficios propuestos superen los riesgos, y que los usuarios reciban informacion

adecuada y actualizada sobre la utilizacion de los productos sanitarios (45).

La “Buenas practicas de utilizacion de decisiones regulatorias de otras jurisdicciones
en la regulacion de productos médicos: principios y consideraciones de alto nivel”.
La OMS, promueve las practicas adecuadas para de Confianza (Reliance) se fundamentan
en las buenas practicas regulatorias (BPR) generales, conduciendo a procesos regulatorios
consistentes, decisiones regulatorias robustas un incremento en la eficiencia de los

sistemas regulatorios y mejores resultados en la salud publica (46).

Reliance (en inglés), corresponde a la utilizacion de las decisiones regulatorias de otras
jurisdicciones. Acto por el que la autoridad reguladora de una jurisdiccién toma en cuenta
y otorga un peso significativo a las evaluaciones realizadas por otra autoridad reguladora
o institucion confiable, o a cualquier otra informacion autorizada, para tomar su propia
decision. La autoridad que utiliza las decisiones de autoridades de otras jurisdicciones
(relying), sigue siendo independiente y responsable de las decisiones tomadas, incluso

cuando se basa en las decisiones, evaluaciones ¢ informacion de otros (46).

La “Utilizaciéon de las decisiones de otras Autoridades regulatorias de otras
jurisdicciones”, Aplica para una mayor convergencia en las Américas, con la finalidad
de hacer mas eficientes los sistemas regulatorios y se pueden aplicar a una variedad de
funciones regulatorias en etapas previas y posteriores a la comercializacion de un
producto farmacéutico. Este mecanismo ayuda a reducir la carga de trabajo, los recursos
se puedan priorizar en otras actividades en los sistemas regulatorios, indistintamente de

su tamafio o recursos existentes (47).
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1.7 Marco legal

Se realiza una exploracién de la base legal relacionada con los productos farmacéuticos,
especificamente en lo que respecta a los cambios y modificaciones en las caracteristicas
o condiciones otorgadas en el registro sanitario. La normativa principal en este &mbito es
la Ley N.° 29459, que regula los Productos Farmacéuticos (PF), Dispositivos Médicos
(DM) y Productos Sanitarios (PS). Ademas, su Reglamento aprobado mediante el Decreto
Supremo N° 016-2011-SA, que establece el Reglamento para el Registro, Control y
Vigilancia Sanitaria de estos productos. También se hace referencia al Texto Unico de
Procedimiento Administrativo (35). En este trabajo, se comenta algunos articulos de la
ley mencionada para ofrecer precisiones y aclaraciones que contribuyan al desarrollo del

tema.

Se mencionan los principios basicos que se aplican a los procesos y actividades
relacionados con la regulacion de productos farmacéuticos, dispositivos médicos (DM) y
productos sanitarios (PS), segiin lo establecido en el articulo 3° de la Ley antes

mencionada.

1. Principio de seguridad; 2. Principio de beneficio; 3. Principio de calidad; 4. Principio
de racionalidad; 5. Principio de accesibilidad; 6. Principio de equidad; 7. Principio de

bien social; 8. Principio de objetividad; 9. Principio de transparencia.

Con respecto a la responsabilidad de la Autoridad Nacional de Salud de Productos
Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios (ANM) debe proponer
politicas y, dentro su ambito, normar, regular, evaluar, ejecutar, controlar, supervisar,
auditar, vigilar, certificar y acreditar en temas establecidas en la Ley29459,
implementando un sistema de administracion eficiente sustentado en estandares
internacionales. Asimismo, convoca y coordina con organizaciones publicas, privadas y

comunidad en general para el cumplimiento de la ley en mencion (...) (Articulo 5°).

La obligatoriedad y vigencia del registro sanitario para todos los productos consignados
en la clasificacion del articulo 6° de la Ley 26459, requieren de registro sanitario y es
otorgada por la ANM, siendo temporal y renovable cada 5 afios. El titular de registro
sanitario tiene facultad para fabricar, importacion, almacenamiento, distribucion,

comercializacion, promocion y dispensacion, expendio o uso de dichos productos (...).

La ANM, puede denegar, suspender, modificar o cancelar el registro sanitario de los
productos que no cumplan con las especificaciones técnicas u otras condiciones que
establece el reglamento de la mencionada Ley. Asimismo, basado en informacion

cientifica proveniente de la OMS, o de autoridades reguladoras de paises de alta vigilancia
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sanitaria o de la farmacovigilancia realizada en el pais, si el producto es determinado
inseguro e ineficaz en su uso, la ANM procede a la suspension, modificaciéon o

cancelacion del registro sanitario (...) (Articulo 8°).

Por otro lado, el titular del registro sanitario debe mantener actualizado el expediente
presentado para obtener la autorizacion del registro sanitario, incorporando los cambios
o modificaciones, segiin las modificaciones de la USP, o la técnica analitica propia con
las validaciones correspondientes. Los cambios o modificaciones debiendo ser

comunicado a la ANM. (Articulo 14°).

Asimismo, se extrae algunos articulos del reglamento Decreto Supremo N° 016-2011-

SA, segln el orden de interés del estudio.

En el mercado no podran circular productos o dispositivos con caracteristicas diferentes
a las autorizadas en el registro sanitario o certificado de registro sanitario. Todas las
modificaciones o cambios a las condiciones autorizadas deben ser comunicadas a la

autoridad nacional de medicamentos (Articulo 6°).

El reglamento establece, 20 paises de alta vigilancia entre ellos: Francia, Holanda, Reino
Unido, Estados Unidos de América; Canada, Japon, Suiza, Alemania, Espafia, Australia,
Dinamarca, Italia, Noruega, Bélgica, Suecia, Republica de Correa, Portugal, Irlanda,

Hungria y Austria (Articulo 9°).

Comentario: Los productos registrados en estos paises mencionados, son de referencia y
pueden acogerse los titulares de registro para sustentar los cambios de informacion en las
fichas e insertos de sus productos multifuentes, segin el IFA(s), concentracion, forma
farmacéutica, vias de administracion en caso de cambios, asi como inscripciones y

reinscripciones.

Igualmente, se han determinado como 09 farmacopeas de referencia, senaladas en el
reglamento DS. 016-2011-SA y modificatorias (articulo 40) son las siguientes:
Farmacopea de Estados Unidos de América (USP), Farmacopea Britanica, Farmacopea
Japonesa, Farmacopea Japonesa, Farmacopea Japonesa, Farmacopea internacional
(farmacopea de la OMS), Farmacopea alemana, Farmacopea helvética, Farmacopea

belga. Farmacopea coreana.

Comentario: Estas farmacopeas de referencia para efectos de las monografias para IFA(s),
Excipientes, producto terminado que se encuentren comprendidas en estas farmacopeas

y para consulta de otros topicos relacionados a productos farmacéuticos.
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Con respecto a los cambios de los productos farmacéuticos en el citado reglamento
clasifica en cambios de importancia mayor y cambio de importancia menor, segun el nivel
de riesgo para la salud de las personas o sus repercusiones en la calidad, seguridad y

eficacia (Articulo 36°).
Clasificacion de los productos farmacéuticos es pertinente sefialar (articulo 29):

Medicamentos,

- Medicamentos herbarios
- Productos dietéticos y edulcorantes
- Productos bioldgicos

- Productos galénicos

En cuanto al registro de especialidades farmacéuticas, este se otorga por nombre, forma
farmacéutica, cantidad de ingrediente farmacéutica activo-IFA, (expresado en unidad de

dosis o concentracion), fabricante y pais (Articulo 39).

En el reglamento vigente indica, para sustentar informacion técnico - cientifica de los
productos farmacéuticos (rotulados, insertos y ficha técnicas) debe basarse en los datos,
documentos o informacion que sustente el registro sanitario, sin perjuicio que ANM,
considere en su evaluacion, informacion cientifica proveniente de autoridades de alta
vigilancia sanitaria, Organizacion Mundial de Salud (OMS), datos de farmacovigilancia
u otras literaturas cientificas, con el fin de minimizar los riesgos asociados al uso de los
productos farmacéuticos (articulo 37 ). Asi como consignar el DCI segiin OMS (por

ejemplo, articulo 44, 45, 48, 49, otros).

Con respecto a los requisitos para la inscripcion y reinscripcion de especialidades
farmacéuticas, estos estdn consideradas segun las categorias: Categoria 1, Categoria 2,

Categoria 3.

Categoria 1: Inscripcion o reinscripcion de especialidades farmacéuticas cuyos
ingredientes(s) farmacéutico(s) activo(s)-IFA(s) o asociaciones se encuentren en el

Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales.

Categoria 2: Inscripcion o reinscripcion de especialidades farmacéuticas cuyo
ingrediente(s) farmacéutico(s) activo(s)-IFA(s) o asociaciones se no encuentren en el

Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales.

Categoria 3: Inscripcion o reinscripcion de especialidades farmacéuticas cuyo
ingrediente(s) farmacéutico(s) activo(s)-IFA(s) o asociaciones se no encuentren en

categoria 10 2. (Articulo 40).
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Tabla 3: Requisitos: inscripcion y reinscripcion de especialidades farmacéuticas

Inscripcion — | Reinscripcion —
Requisitos categorias categorias

1 |12 |3 |1 2 3

1.Solicitud con caracter declaracion jurada X | X |X [X X X

2.Especificaciones técnicas y técnica analitica del o los
ingredientes(s)  farmacéutico(s)  Activo(s)- IFA(s), | X |Xx |X |- - -
excipientes o producto terminado (*)

3.Especificaciones técnicas de los materiales de envase
mediato e inmediato y descripcion de las caracteristicasde | X | X | X |- - -
los accesorios (*).

4.Validacion de las técnicas analiticas propias del

producto terminado (*)

5.Flujograma y validacién del proceso de fabricacidn,
identificando los atributos criticos de calidad y pardametros
criticos de proceso de productos intermedios y producto
final. Los interesados podran presentar en su reemplazoel | x | x | x
protocolo de validacion, hasta por un plazo de 4 afios
contado a partir de la entrada en vigor de la Directiva

correspondiente

6. Estudios de estabilidad (*) X |x |x |- - -

7. Estudios de equivalencia terapéutica para demostrar la
intercambiabilidad, segln lo establecido en la Directiva | & |[& |& | & |& |&
correspondiente (&)

8. Proyecto de ficha tecnica (Ft) e inserto (*) Xx |x [x |Ft |Ft |Ft

9. Proyecto de rotulado en idioma espafiol del envase

. . . X | x |x |- - -
mediato e inmediato (*)
10.Certificado de producto farmacéutico o certificado de
libre comercializacion emitido por la Autoridad
X |x |- X X X

competente del pais de origen o del exportador de

preferencia modelo OMS para productos importados
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11. Certificado de Buenas Practicas de Manufactura
(BPM) del fabricante nacional o extranjero emitido por la
DIGEMID. Se aceptan certificados de BPM emitidos por
la Autoridad competente de paises de alta vigilancia
sanitaria o0 de los paises con los cuales exista

reconocimiento mutuo.

12. Plan de gestion de riesgo para la inscripcion, si la
especialidad farmacéutica contiene un Ingrediente
Farmacéutico Activo — IFA, que no ha sido registrado
previamente en el pais (inscripciones) (#).

13. Informacién técnica sobre eficacia y seguridad del
IFA, si la especialidad farmacéutica contiene un
Ingrediente Farmacéutico Activo — IFA, o asociacién de
IFAs, y cuenten con registro sanitario a la entrada en vigor
de la Ley 29316 0 Ley 29459 (#).

. 14. Estudios y otros documentos que sustente la eficacia y

seguridad del producto.

(&) Seglin aplique DS. N° 024-2018-SA (52)

(#) Se exceptua en siguientes reinscripciones, salvo modificaciones que ameriten.

(*) En las siguientes reinscripciones queda exceptuado el requisito.

Fuente: Articulo 40 del Decreto Supremo N°. 016-2011-SA y modificatoria (36)

Interpretacion:

La tabla corresponde a los requisitos que deben cumplir las especialidades farmacéuticas en caso

de una inscripcion o reinscripcion.

Se extrae los requisitos en forma general, durante el ciclo de vida del producto, algunos requisitos

sufren cambios o modificaciones los cuales corresponden a los cambios que pueden ser de

importancia mayor o menor.
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Tabla 4: Cambios de Importancia mayor

Estos cambios pueden ser:

a) La adicion de una nueva indicacion terapéutica o la modificacion de una existente;

b) Cambios significativos de la ficha técnica debido a nuevos resultados cualitativos
preclinicos, clinicos o de farmacovigilancia Ingrediente Farmacéutico Activo (IFA), sustancia
activa y excipientes

c) Cambios en las especificaciones que estén fuera del rango, limites o criterios de aceptacion
aprobados (técnica propia), siempre que el cambio no sea consecuencia de cualquier
observacion realizada en evaluaciones previas ni de imprevistos sucedidos durante la
fabricacion.

d) Cambios sustanciales del proceso de fabricacion, formulacién (excipientes),
especificaciones del IFA (o sustancia activa para el caso de medicamentos herbarios y otros
productos complementarios) del producto terminado, que puedan tener repercusiones
significativas en la calidad, seguridad o eficacia del producto farmacéutico;

e) Cambios en el proceso de fabricacion del IFA o del producto terminado de un producto
biolégico;

f) Cambios relativos al IFA de una vacuna estacional prepandémica o pandémica contra la gripe
humana. (productos biolégicos);

g) Cambio de vida atil (Ampliacién o reduccion de vida util)

Otros cambios de importancia mayor o menor complementarios son considerados en la
Directiva aprobada por la autoridad nacional de medicamentos.

Fuente: Decreto Supremo N°. 0162011-SA y modificatoria (Articulo 36)

Interpretacion:

Esta tabla corresponde a los cambios de importancia mayor en el registro sanitario que contempla
el reglamento vigente, que pudrian tener impacto en la calidad, seguridad y eficacia.

Estos cambios citados pueden ampliarse a otros por decision de la ANM por mejora de la

regulacion sanitaria.
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Tabla 5: Cambio de Importancia Menor

Estos cambios pueden ser:

a) Cambios administrativos: como nombre comercial o razén social y direccion del titular del
registro sanitario, nombre del director técnico, Registro Unico de Contribuyente u otros que
defina la autoridad nacional de medicamentos;

Los cambios correspondientes a establecimientos farmacéuticos, como titular de registro
produciran autométicamente sus efectos en los rotulados e insertos de sus productos
farmacéuticos, sin efectuar tramite alguno.

b) Cambio menor de la técnica analitica para la prueba fisicoquimico aprobado, si se demuestra
que el procedimiento actual es equivalente al antiguo y se han realizado los estudios de
validacion;

c) Cambios relativos a las especificaciones del ingrediente farmacéutico activo- IFA (o
sustancia activa para el caso de medicamentos herbarios y otros productos complementarios) o
de un expediente para cumplir con una actualizacién de la correspondiente monografia de las
farmacopeas y se mantiene sin cambios las especificaciones de las propiedades especificas del
producto farmacéutico;

d) Cambios relativos al material de envase mediato que no afecten el suministro, el uso, la
seguridad ni la estabilidad del producto farmacéutico;

e) Cambios relativos al ajuste de limites de especificaciones (limites mas estrictos), siempre
que el cambio no sea consecuencia de imprevistos acaecidos durante la fabricacion;

f) Ajustes en la formulacién dentro los limites permitidos que no signifiquen cambios de
ingredientes activos para el caso de productos dietéticos;

g) Cambio de acondicionante, siempre y cuando no afecte la calidad, seguridad, ni estabilidad
del producto y cumpla con presentar el certificado de Buenas Practicas de Manufactura (BPM)
o documento equivalente emitido por la Autoridad competente del pais del acondicionante;

Otros cambios menores * (48).

Fuente: Decreto supremo N°. 0162011-SA y modificatoria (Articulo 36)
Interpretacion:

Esta tabla corresponde a las modificaciones o cambios de las condiciones o caracteristicas
autorizadas en el registro sanitario, que no podrian tener impacto en la calidad, seguridad y

eficacia.

(*) Otros cambios de importancia menor, algunos de estos especificados por la autoridad nacional
de medicamentos, en el “Formato de Comunicaciones en el Registro Sanitario de Productos

Farmacéuticos” (48), siendo una herramienta de comunicacion a la ANM a la fecha.
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1.7.1 Procedimiento para solicitar cambios de importancia mayor y menor

1.

Cambio de importancia menor.
En estos cambios procede comunicar a la ANM a través de mesa de partes virtual
establecido.

a) Mediante el “Formato de Comunicaciones en el Registro Sanitario de
Productos Farmacéuticos” (48)

b)  Por medio de solicitudes para comunicaciones no recogidas en el Formato de
Comunicaciones.

Nota: a) y b) son presentados por mesa de partes virtual de ANM.

c) Plazo de presentacion: segun requerimiento de los titulares de registro.

d) Tasade pago por procedimiento es gratuito, no aparece en TUPA vigente.

e) No aplica emitir pronunciamiento, segun contempla reglamento vigente.

f)  Plazo implementacion hasta 6 meses después de la comunicacion a la ANM,
siempre que cumplan con las condiciones o supuestos considerados en la Nota
de Contenido del Formato de Comunicaciones.

g) Caso de no cumplir con los enunciados y Nota de Contenido del Formato
mencionado la ANM rechaza el expediente de la comunicacion, notificando

al titular de registro sanitario que presenta la comunicacion.
Cambio de importancia mayor.

Estos cambios, corresponde solicitar por medio de la Ventanilla Unica del

Comercio Exterior (VUCE) como se indica:

a) Aplica el Procedimiento 110 del Texto Unico de Procedimiento
Administrativo (TUPA)
b) Requisitos:
. Solicitud unica de Comercio Exterior (SUCE)
o Tasa de pago: seglin procedimiento establece TUPA 110
o Documento(s) que justifiquen el cambio (s)
c) Plazo 60 dias calendarios para aprobar o denegar la solicitud mediante
resolucion directoral correspondiente.
d) Periodo de adecuacion maximo 6 meses después de autorizado el cambio
solicitado.

Fuente: elaboracion propia.
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II. ESTRATEGIA METODOLOGICA

2.1 Tipo, Nivel y Disefio de la Investigacion

(1) Tipo:
Por fuente: documental
Por su finalidad: basica

(2) Nivel: descriptivo

(3) Disefio: no experimental, transversal y retrospectivo

(4) Poblacion y muestra:
Poblacion: Documentos regulatorios de  Autoridades Reguladoras de
Medicamentos de paises incluidos en el estudio.
Muestra: Documentos regulatorios de Autoridades Regulatorios de

Medicamentos de paises incluidos en el estudio.

2.2 Técnica e Instrumento de recoleccion de la informacion

e Técnica: Corresponde a un analisis documental.
o Instrumento: Ficha para recoleccion de datos de regulaciones aplicado a productos

farmacéuticos y los cambios posteriores a la autorizacion del registro sanitario.

2.3 Metodologia

e Revision sistematica y analisis de la informacidon obtenida en los sitios web de
paginas oficiales de organismos y autoridades reguladoras de medicamentos
internacional y nacional.

e Revision y analisis de las directrices, guias e iniciativas técnicas internacionales,
concerniente a los cambios posterior a la autorizacion para productos farmacéuticos
de la OMS, FDA, EMA, y de autoridades reguladoras de medicamentos de referencia
de la region.

e Revision de las leyes y reglamentos nacionales para cambios de productos

farmacéutico.
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I11. RESULTADOS

3.1 Descripcion de los resultados:

Los resultados de esta investigacion se presentan segun los objetivos propuestos.

A) En respuesta al objetivo especifico 1, que refiere: Identificar diferencias en la
regulacién de cambios posterior a la autorizacién de productos farmacéutico de

un pais a otro.

Al respecto, se encontro diferencias en la regulacion entre autoridades reguladoras de
medicamentos de un pais a otro, en sus legislaciones (Leyes, directrices, guias,
instructivos, otros) clasificacion, procedimientos y plazos para cambios producidos
después de la autorizacion o comercializacion del producto farmacéutico. El analisis

corresponde a las autoridades regulatorias de referencia regional:
ANVISA - Brasil, INVIMA- Colombia,

ISP-Chile,

COFEPRIS-México,

Autoridades de alto desempefio o madurez regulatoria:

EMA — Unién Europea,

FDA -Estados Unidos de América.

Organizacion Mundial de Salud (OMS)

La OMS se consideré porque tiene publicado una guia referente a cambios para
medicamentos precalificados, igualmente hay diferencias en la clasificacion y los tipos

de cambios considerados con respecto a las autoridades del analisis.

Se ilustra el analisis de la informacion con las tablas siguientes:
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Tabla 6: OMS y Autoridades reguladoras de referencia estrictas y miembros de ICH

o ) Listado de
rganismo o . OMS de
autoridad de Clasificacion de Guias d? ARNr . |CH
. . referencia - Miembros y
referencia cambios internacional i observadores
internacional (Nively
alcance)
Notificaciones
Cambios menores )
i . Calificador de Miembro
OMS (34) Cambios mayores | g; ARNF observador
Nuevas ' permanente
aplicaciones y
extensiones
Modificaciones de
importancia menor
de tipo 1A
Modificaciones de
importancia menor
de tipo 1B Nivel IV | Miembro
EMA (6) Modificaciones de | Si Medicamentos®/ | fundador 'y
importancia mayor Vacunas* regulador
de tipo Il
Extensiones
Restricciones
urgentes de
seguridad
Cambios de nivel 1 Nivel IV | Miembro
Cambios de nivel 3 Vacunas* regulador

Fuente: elaboracion propia

Interpretacion:

En esta tabla se muestra la diferencia en la clasificacion de los cambios posterior a la autorizacion

de medicamentos por las autoridades regulatorias de referencia internacional, estrictas o de alto

desempefio regulatorio (EMA, FDA), éstas tienen guias para los cambios.

Asimismo, son

miembros de la Conferencia Internacional sobre Armonizacion de Requisitos Técnicos para el

Registro de Productos Farmacéuticos para Uso (ICH), miembros fundadores y reguladores, en

caso de la OMS es miembro observador permanente desde su fundacion de la ICH.
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Tabla 7: OMS y Autoridades reguladoras de referencia regional y miembros de ICH

Autoridad de

Guias 0
procedimientos

Segun Listado de

DIGEMID - Per(
(33)

r'eferenma CIaS|f|caC|on de o instructivos | OMS de ARNF. ICH - Miembros
listadas por | cambios - ; y observadores
de referencia | Nivel y alcance.
OMS. .
nacionales
Autoridad
Nacional de
Medicamentos .
Alimentos y | Cambio menor . vae_l 3|V Miembro
. . Si Medicamentos®/
Tecnologia Cambio mayor 4 regulador
" Vacunas
Médica
(ANVISA)-
Brasil (40)
Comision Federal | Modificaciones
para la Proteccion | menores, Nivel IV
contra  Riesgos | Modificaciones . - 3 Miembro
o Si Medicamentos®/
Sanitarios moderadas Vacunas® regulador
(COFEPRIS) - | Modificaciones
México (37) mayores.
Modificaciones
Instituto Nacional | administrativo-
de Medicamentos | legales Nivel IV .
. N . ] 3 Miembro
y Alimentos | Modificaciones con | Si Medicamentos®/ requlador
(INVIMA) impacto en la calidad Vacunas* g
Colombia (36) Modificaciones  de
seguridad y eficacia
Modificaciones:
Legales, técnicas,
analiticas y
Instituto de Salud | terapéuticas. Nivel IV
Publica (ISP) | Modificaciones  de | Si Medicamentos?®
Chile (39) calidad,
Mayor o Nivel 3
Moderado o Nivel 2,
Menor o nivel 1.
Direccion
General de .
Medicamentos Cambios menores En proceso de DAl
. No el observador ad hoc
Insumos y Drogas | Cambios mayores calificacion- OPS 2024 (47)

Fuente: elaboracion propia

Interpretacion:

OMS- alcance: (3) Medicamentos y (4) vacunas.

Esta tabla es evidencia de la diferencia en la clasificacién de los cambios por las autoridades

regulatorias de referencia regional. (ARNTr), cuentan con la implementacién de guias y otros

documentos para cambios. También se muestra el tipo de miembro de adhesion a la Conferencia

Internacional sobre Armonizacion de Requisitos Técnicos para el Registro de Productos

Farmacéuticos para Uso (ICH), siendo miembros reguladores, en caso de Peru, miembro

observador ad hoc a partir 2024.
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B)

&)

En respuesta al objetivo especifico 2 que indica: Revisar si la regulacion sanitaria
nacional se acoge a las directrices, lineamientos o reglamentos técnicos de la
OMS, para cambios después de autorizar el registro sanitario de productos

farmacéuticos.

Al respecto, en la regulacion nacional no se invoca expresamente para adoptar las
guias o recomendaciones de la OMS, ICH, o guias de paises de alta vigilancia

sanitaria para cambios posterior a la autorizacion.

Sin embargo, se encontr6 en el reglamento que se acepta algunos documentos
provenientes de paises de alta vigilancia sanitaria, tales como: Certificado de Libre
Venta o Certificado de Producto Farmacéutico, y Certificado de Buenas Practicas de
Manufactura de preferencia OMS, estos documentos son requisitos para las

inscripciones y reinscripciones.

Asi también, se consideran 20 paises de alta vigilancia sanitaria de referencia para
caso de fichas e inserto de los productos farmacéuticos y, 09 farmacopeas de

referencias incluyendo la farmacopea internacional (farmacopea de la OMS),

En respuesta al objetivo especifico 3, que indica: Afirmar si la propuesta
contribuira en la regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de
productos farmacéuticos, después del analisis de la regulacion nacional e

internacional.

Con la propuesta presentada en esta investigacion es factible que se contribuya a la
mejora regulatoria para los cambios posterior a la autorizacion del registro sanitario.
La mejora continua regulatoria se va dando en todas las autoridades reguladoras del
mundo. Para ello, implementando los estandares internacionales recomendado por la
OMS vy acorde al avance de la ciencia y la tecnologia. Asimismo, participando en

iniciativas internacionales de armonizacion y convergencia regulatoria.

Previa a la propuesta se presenta la tabla siguiente.
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Tabla 8: Situacion de la regulacion nacional y propuesta para cambios.

Actual regulacion de cambios posterior
a la autorizacion del producto
farmacéutico

Propuesta para regulacion de cambios
posterior a la autorizacion del producto
farmacéutico

1.- El reglamento vigente
mejorar, adoptando estandares
internacionales  para  cambios Yy
modificaciones en el registro sanitario por
la demanda de cambios en los ultimos
afnos.

requiere

1.- Mejorar la reglamentacion actual en
concordancia a estandares internacionales (Ley
29459, articulo 5) especialmente para los
cambios, adecuados a las nuevas guias de la ICH,
OMS, autoridades reguladoras estrictas de alto
desempefio regulatorio de referencia.

2.- No se encuentra un reglamento para
cambios de productos farmacéuticos a la
fecha.

2.- Aprobar un reglamento de cambios para
productos farmacéuticos

3.- No existe publicado guia(s) o
procedimiento(s) para orientacion a los
titulares del registro sanitario (Droguerias
0 Laboratorios farmacéuticos) para
cambios de importancia mayor y menor.

3.- Implementar Guias o procedimientos de
orientaciéon a los a los titulares del registro
sanitario (Droguerias 0 Laboratorios
farmacéuticos) para cambios de importancia
mayor y menor.

4.- En el reglamente se consideran veinte
(20) paises de alta vigilancia sanitaria.

4.- Revisar el criterio de seleccion de estos paises
y, considerar la posibilidad de ampliar a mas
paises para referencia.

5.- Se aceptan nueve (09) farmacopeas de
referencia a la fecha.

5.- Considerar la ampliacion de farmacopeas de
referencia, incluyendo autoridades miembros
de la ICH (como autoridad reguladora), listadas
en OMS.

Otras, consideraciones descritas en la propuesta
presentada en esta investigacion.

Fuente: elaboracion propia
Interpretacion:

En esta tabla se plasma en lineas generales situacion de la regulacion nacional y la propuesta a

presentar.
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D) En respuesta al objetivo general que indica: Establecer una propuesta que aporte en la
regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de productos farmacéuticos dado el

analisis de la regulacion internacional y nacional, periodo 2022.

En respuesta a este objetivo se plantea la siguiente propuesta:

Propuesta regulatoria para cambios

1. Actualizar la regulacion nacional e implementar un reglamento de cambios especifico de
acuerdo los estdndares internacionales y el avance de la ciencia y la tecnologia, considerando lo

siguiente:

» Recomendaciones, requisitos y otras consideraciones de la Organizacion Mundial de la
Salud (TRS N° 981-Anexo 3), para cambios de productos precalificados de productos
farmacéuticos

» Recomendaciones de las guias de autoridades estrictas o alto desempefio regulatorio
catalogadas por la OMS, por ejemplo, la FDA, EMA, otras.

» Incluir en la regulacion nacional gestion del riesgo durante todo el ciclo de vida del
producto farmacéutico (ICHQ12) y otras guias complementarias,

» Ampliar el nimero de cambios de importancia mayor y establecer los requisitos por tipo
de cambios y la informacidén que acomparfien a las solicitudes por parte de los titulares
de registro.

» Ampliar los tipos de cambios de importancia menor en el Formato de Comunicaciones

de Productos Farmacéuticos.

2. Implementar guias o procedimientos de orientacion a los titulares del registro sanitario
(Droguerias o Laboratorios farmacéuticos) para cambios de importancia mayor y menor.

3. Fortalecimiento como autoridad reguladora nacional de medicamentos (9). Someterse a la
evaluacion de la OPS/OMS mediante la herramienta denominada: Herramienta de Evaluacion
Comparativa Global de la OMS (Who Global Benchmarking Tool) (49).

4. En la reglamentacion nacional se requiere adoptar las decisiones de autoridades de otras

jurisdicciones de referencia que se encuentran calificadas y en listado de OMS.
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Tabla 9: Resumen de los resultados

OBJETIVOS

RESULTADOS

Objetivo General (OG).

Establecer una propuesta que aporte en la
regulacion de los cambios posteriores a la
autorizacion de productos farmacéuticos dado el
analisis de la regulacion internacional y nacional,
periodo 2022

En la reglamentacion nacional se encontrd aspectos regulatorios no cubiertos, por ejemplo, control del

fabricante del IFA.

Falta implementar un reglamento especifico para cambios en el registro sanitario de acuerdo los

estandares internacionales y el avance de la ciencia y la tecnologia, considerando lo siguiente:

= Adopcién de las recomendaciones de los criterios, requisitos y otras consideraciones de la
organizacion mundial de la salud (TRS 981-anexo 3), para cambios de productos precalificados de

productos farmacéuticos.

= Adopcion de las recomendaciones de las guias de autoridades estrictas catalogadas por la OMS, por

ejemplo, la FDA, EMA, otras

* Incluir en la regulacién nacional, gestion del riesgo durante todo el ciclo de vida del producto

farmacéutico (ICHQ12) y otras guias complementarias.
= Falta establecer los requisitos por tipo de cambios de importancia mayor.

= No se encontré publicacion de guias o procedimientos de orientacion a los titulares del registro

sanitario para cambios de importancia mayor y menor.
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Objetivo especifico 1. (OE.1)
Identificar diferencias en la regulacion de
cambios posterior a la autorizacion de productos

farmacéuticos de un pais a otro.

Se encontro diferencias en la legislacion entre autoridades reguladoras de medicamentos de un pais a otro,
clasificacion, procedimientos y plazos para los cambios. EIl andlisis corresponde a las autoridades
regulatorias de referencia regional (ANVISA - Brasil, INVIMA- Colombia, ISP-Chile, COFEPRIS-
México), y autoridades de alto desempefio o madurez regulatoria (EMA — Union Europea, FDA -Estados

Unidos de América), ver tablal, tabla 2.

Objetivo especifico 2. (OE.2)

Revisar si la regulacion sanitaria nacional se
acoge a las directrices, lineamientos o0
reglamentos técnicos de la OMS, para cambios
después de autorizar el registro sanitario de
productos farmacéuticos

En la regulacion nacional, no se invoca expresamente adoptar las guias o recomendaciones de la OMS,
ICH, o guias de paises de alta vigilancia sanitaria para 10S cambios posterior a la autorizacion.

Segln reglamento nacional se acepta algunos documentos provenientes de paises de alta vigilancia
sanitaria como: Certificado de Libre Venta o Certificado de Producto Farmacéutico, y Certificado de
Buenas Practicas de Manufactura de preferencia de OMS, estos como requisitos para las inscripciones y
reinscripciones.

En el reglamento vigente, se aceptan veinte (20) paises de alta vigilancia sanitaria de referencia para caso
de fichas e inserto de los productos farmacéuticos y, nueve (09) farmacopeas de referencias, incluyendo
la farmacopea internacional (farmacopea de la OMS).

Objetivo especifico 3. (OE.3)

Afirmar si la propuesta contribuira en la
regulacién nacional de los cambios posteriores a
la autorizacion de productos farmacéuticos,
después del andlisis de la regulacién nacional e
internacional

Con la propuesta elaborada es factible que se contribuya a la mejora regulatoria para cambios posterior a
la autorizacion, ver tabla 8 y la Propuesta.

La mejora continua regulatoria es una practica en todas las autoridades reguladoras del mundo, mediante
la implementacion de los estandares internacionales que recomienda la OMS vy el avance de la ciencia y

la tecnologia. Asimismo, es conveniente participar en iniciativas internacionales de armonizacién y
convergencia regulatoria.

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: La informacion presentada corresponde a los resultados de los objetivos propuestos.
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IV. DISCUSION.

4.1 Discusion de los resultados

La discusion de los resultados se realiza en contrastacion con los hallazgos en las
investigaciones de los otros autores y con un aporte tedrico para un mayor alcance de este

capitulo.
Las discusiones, se presentan a continuacion en orden de los objetivos.

Primero:

OE.1 Identificar diferencias en la regulacion de cambios posterior a la autorizacién de

productos farmacéuticos de un pais a otro.

Aporte tedrico:

La “Utilizacion de decisiones de otras autoridades regulatorias de otras jurisdicciones”, ayuda
a la convergencia en las Américas, con la finalidad de hacer mas eficientes los sistemas
regulatorios. Este mecanismo ayuda a reducir la carga de trabajo, los recursos se puedan
priorizar en otras actividades de los sistemas regulatorios, indistintamente de su tamafio y/o

recursos existentes (47).

Resultado:

Se encontré diferencias en la regulacion entre autoridades reguladoras de medicamentos de un
pais a otro, en su legislacion (Leyes, directrices, guias, instructivos, otros) clasificacion,
procedimientos y plazos para los cambios; el andlisis corresponde a las autoridades
regulatorias de referencia regional (ANVISA - Brasil, INVIMA- Colombia, ISP-Chile,
COFEPRIS-México), y autoridades de alto desempefio o madurez regulatoria (EMA — Union
Europea, FDA -Estados Unidos de América), ver tablal, tabla 2.
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Antecedentes:

Segun Rodriguez H, De Lucia ML., en el 2021, concluyen que, existen diferencias en los
procesos y procedimientos regulatorios para los cambios y tiempo empleado en los
procedimientos para moléculas pequeias (medicamentos de sintesis), productos biologicos y
biotecnologicos, entre autoridades reguladoras nacionales latinoamericanas. que incluye al
Pert; poniendo en riesgo el suministro de medicamentos y limitando el acceso a los pacientes

de enfermedades cronica, entre otros (7).

La Asociacion Mexicana de Profesionales en Regulacion Sanitaria (AMEPRES) el 2024,
Concluyeron, que los procesos de fabricacion estan evolucionando conjuntamente con la
tecnologia, obligando a los fabricantes de medicamentos a innovar en mejora de sus productos
y esto lleva a modificaciones a las condiciones del registro, siempre garantizando la calidad,
eficacia y seguridad de los medicamentos, Los procesos tecnoldgicos en la industria
farmacéutica estan en constante evolucion y se aplican en diferentes areas, como los equipos
de produccion de materia prima, medicamentos, formas farmacéuticas, envases primarios y
otros aspectos relacionados. Ademas, la evolucion tecnolégica implica el desarrollo e
implementacion de mejoras regulatorias por parte de las autoridades. Estas mejoras deben
centrarse en optimizar los procesos de atencién y evaluacion de la informacion, con el fin de

proteger la salud de la poblacién. (15).

Por lo tanto, los resultados de este trabajo tienen coincidencia con los autores de las

investigaciones mencionadas, reforzando los resultados y la propuesta presentada.
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Segundo:

OE2. Revisar si la regulacion sanitaria nacional se acoge a las directrices, lineamientos o
reglamentos técnicos de la OMS, para cambios después de autorizar el registro sanitario de

productos farmacéuticos.

Aporte teodrico:

La OMS, promueve las practicas adecuadas para de Confianza (reliance) se fundamentan en
las buenas practicas regulatorias generales, conduciendo a procesos regulatorios consistentes,
decisiones regulatorias robustas un incremento en la eficiencia de los sistemas regulatorios y

mejores resultados en la salud publica (46).

Resultados:

En el reglamento nacional, no se invoca adoptar las guias o recomendaciones de la OMS, ICH,
0 guias de paises de alta vigilancia sanitaria para cambios posterior a la autorizacion.

Sin embargo, en el reglamento, indica que se acepta algunos documentos provenientes de
paises de alta vigilancia sanitaria como: Certificado de Libre Venta o Certificado de Producto
Farmacéutico, y Certificado de Buenas Practicas de Manufactura de preferencia de OMS, estos

como requisitos para las inscripciones y reinscripciones.

Asimismo, se aceptan veinte (20) paises de alta vigilancia sanitaria de referencia para caso de
fichas e inserto de los productos farmacéuticos y, nueve (09) farmacopeas de referencias,

incluyendo la farmacopea internacional (farmacopea de la OMS).

Antecedente:

Segun, Duran CE, Canas M, Urtasun MA, Elseviers M, Andia T, Vander Stichele R, y otros
autores el 2021, En las conclusiones mostraron que el uso de las decisiones de autoridades
regulatorias de otras jurisdicciones se ha convertido en una practica comtin en América Latina

y el Caribe. (14).

Por lo expuesto, los resultados encontrados versus de los autores se puede inferir semejanzas

con este trabajo, lo que refuerza los resultados.
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Tercero:

OE3. Afirmar si la propuesta contribuird en la regulacion nacional de los cambios posteriores
a la autorizacion de productos farmacéuticos, después del analisis de la regulacion nacional e
internacional

Aporte teorico: segun las Buenas Practicas de regulacion de productos farmacéuticos (OMS),
es pertinente, extraer el parrafo siguiente: (...) Aunque, exista diferencias en los estandares y
practicas, no impiden que una autoridad dependa de otra, sobre todo cuando la autoridad
dependiente cuenta con una capacidad y experiencia limitadas. El sistema en el que se basa una
ARN debe ser al menos equivalente o superior a las normas que aplica. Como buena practica
de confianza, las ARN deben basarse en evaluaciones o decisiones de autoridades reguladoras
de referencia que apliquen normas y directrices internacionales (...) (46)

Resultados: La propuesta elaborada es factible que contribuya con la mejora regulatoria para
cambios posterior a la autorizacion. Por lo consiguiente, la mejora continua regulatoria es una
practica de las autoridades reguladoras del mundo; para ello, implementan los estandares
internacionales recomendadas por la OMS y segin avance de la ciencia y la tecnologia,
participando en iniciativas internacionales de armonizacién y convergencia regulatoria. Es
conveniente seguir con las evaluaciones por la OPS para ser parte de listado de la OMS, como
autoridades reguladoras nacionales de referencia (9).

Antecedentes:

Segun, los investigadores Mangia, F., Lin, Y., Armando, J. et al. en el 2024, expusieron los
resultados sobre un piloto de confianza (reliance) con 48 ARN a nivel mundial, para cambios
posterior a la autorizacion (PAC) participando la Agencia Europea de Medicamentos (EMA),
la OMS y Roche, seleccionaron el cambio importante. Este cambio se present6 a la EMA como
una variacion Tipo II y, la aprobacion se recibio en 4 meses, menor al tiempo programado
(6.5meses). Con este piloto se promovio la convergencia regulatoria al eliminar los requisitos
de cada pais y mayor transparencia de la informacion del piloto entre los participantes (16).

Por otra parte, segiin, Pasam N, Kamaraj R., en el 2021, sobre la investigacion de la regulacion
y registro de medicamentos y bioldgicos en Brasil. Mostrando que, este pais mejord su
regulacion desde 1999 al 2016 con respecto a medicamentos genéricos, comparabilidad de
biosimilares, se convirti6 en miembro de la ICH. Sin embargo, existen desafios para la
comercializacion, como la necesidad de presentar la informacion del expediente en portugués,
el tiempo de registro que puede superar los dos afios, y otros aspectos relacionados con la
nomenclatura para la intercambiabilidad. Finalmente, el estudio destaca que aun hay retos,
obstaculos y una falta de uniformidad en la regulacién para el registro de medicamentos en
Brasil (11).

Por lo que, los resultados se refuerzan con lo encontrados en investigaciones de los autores de
las investigaciones antes mencionadas, fortaleciendo la propuesta presentada.
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Finalmente,

OG. Establecer una propuesta que aporte en la regulacion de los cambios posteriores a la
autorizacion de productos farmacéuticos dado el andlisis de la regulacion internacional y

nacional, periodo 2022.

Aporte teodrico:

Segun el Acuerdo de Alianza Pacifico, la “Mejora Regulatoria” es la utilizacion de las buenas
practicas regulatorias internacionales a fin de facilitar el logro de los objetivos de politica
publica nacional, asi como para promover el comercio internacional, la inversion, el

crecimiento economico y el empleo (25).

Resultados:

En necesario actualizar la reglamentacion actual por existir aspectos no cubiertos, por ejemplo,
control del fabricante del IFA.

Ademas, se requiere implementar un reglamento especifico para cambios en el registro
sanitario de acuerdo los estdndares internacionales de la OMS y el avance de la ciencia y la
tecnologia, considerando lo siguiente:

= Adopcion de las recomendaciones de los criterios, requisitos y otras consideraciones de la
organizaciéon mundial de la salud (OMS 981-anexo 3), para cambios de productos
precalificados de productos farmacéuticos.

= Adopcion de las recomendaciones de las guias de autoridades estrictas catalogadas por la
OMS, por ejemplo, la FDA, EMA, otras

» Incluir gestion de riesgo del producto durante todo el ciclo de vida del producto
farmacéutico (ICHQ12) y otras guias complementarias,

Falta establecer los requisitos por tipo de cambios de importancia mayor y menor, segun la
informacion que el titular de registro acompatie a las solicitudes de los cambios presentados.

No se encontro6 publicacion de guias o procedimientos de orientacion a los titulares del registro
sanitario (droguerias o laboratorios farmacéuticos) para cambios de importancia mayor y

menor.
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Antecedente:

Segun, Duran CE, Caiias M, Urtasun MA, Elseviers M, Andia T, Vander Stichele R, y otros
autores el 2021, En las conclusiones mostraron que el uso de las decisiones de autoridades

regulatorias de otras jurisdicciones se ha convertido en una practica comtin en América Latina
y el Caribe (14).

Segun, los investigadores Mangia, F., Lin, Y., Armando, J. et al. en el 2024, expusieron los
resultados sobre un piloto de confianza (reliance) con 48 ARN a nivel mundial, para cambios
posterior a la autorizacion (PAC). Con este piloto se promovi6 la convergencia regulatoria al
eliminar los requisitos de cada pais y mayor transparencia de la informacion del piloto entre
los participantes (16).

Por lo consiguiente, los resultados obtenidos en esta investigacion y de los otros autores existe

coincidencias y fortalece la propuesta de mejora presentada en esta investigacion.
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LIMITACIONES, HALLAZGOS, FORTALEZAS
Limitaciones metodologicas:

No se pudo acceder a informacion de otras autoridades reguladoras de la region, por haber tenido
dificultad para seleccionar la informacion requerida como decretos, reglamentos o leyes con las
posibles modificaciones relacionados a cambios posterior a la autorizacion disponible en los sitios

web de acceso libre.
Limitaciones del investigador

No se abord6 en esta investigacion, los medicamentos de origen bioldgicos o biotecnologicos,

tampoco, para gases y radiofarmacos, por aplicar otras directrices, segin OMS (33).

Asimismo, para productos naturales por su naturaleza particular, no se pudo revisar la informacion
pertinente, por informacion no disponible. Estos topicos quedan como recomendacion para otros

estudios similares.

No se encontr6 estudios previos del tema de investigacion, la literatura disponible en escasa.
Fortalezas y hallazgos de la autoridad nacional de medicamentos (ANM)

En este estudio se encontrd avances importantes, siendo pertinente mencionar, entre ellos:

1.- La ANM, cuenta con un sistema de gestion de la calidad para algunos procesos caso de
inscripciones y reinscripciones y otros tramites. Esto facilita el desarrollo de sus procesos y

procedimientos para los usuarios internos y externos.

2. Los procesos se ejecutan utilizando la tecnologia de informacion y de comunicacion (TIC), es
importante por estar alineando sus procesos a la transformacion digital con impacto positivo en
la gestion publica, lo cual facilita el teletrabajo, optimiza recursos, encaminando sus funciones

regulatorias, rumbo a “cero papeles”.
3.- Interoperabilidad con el Ministerio de Comercio Exterior y Turismo (MINCETUR).

La Autoridad Nacional de Medicamentos ejecuta sus procesos establecidos dentro sus funciones
regulatorias utilizando la plataforma de la Ventanilla Unica de Comercio Exterior (VUCE), por
interoperabilidad con MINCETUR. En este caso para el ingreso y salida de los procesos de
inscripciones, reinscripciones, cambios de importancia mayor y otros tramites, por este medio

interactua con los titulares de registro y personas naturales usuarias (52)
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Por lo mencionado en los puntos 1,2,3, como ANM la DIGEMID en su Direccién de Productos
Farmacéuticos (DPF) pudo cumplir sus funciones (trabajando remotamente) durante la pandemia

de la COVID -19, sin mayores dificultades, por cuanto se traducen en una fortaleza institucional.

4.- La ANM esta participando en algunas iniciativas de armonizacion y convergencia regulatoria.
Esto es positivo, como oportunidad de mejora en la regulacion nacional, lo cual conllevaria a la

mejora continua.

5.- Miembro observador ad hoc de la ICH desde 2024, es un avance para las funciones regulatorias

y mejora de la regulacion nacional, un inicio para la armonizacion regulatoria.

6.- La autoridad reguladora nacional, esta en proceso de evaluacion por la OPS, para ser calificada
como ARN de referencia. En este contexto la ANM, esta en vias a fortalecer sus funciones

regulatorias.
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V. CONCLUSIONES

Conclusiones del estudio, se plasman en relacion con los resultados obtenidos en este estudio y

los objetivos trazados, asimismo basado en otras investigaciones y la literatura revisada.

Tabla 10: Conclusiones:

OBJETIVOS

CONCLUSIONES

Objetivo general

Establecer una propuesta que aporte
en la regulacion de los cambios
posteriores a la autorizacion de
productos farmacéuticos dado el
analisis de la regulacion internacional
y nacional, periodo 2022

Se requiere aplicar la mejora continua regulatoria de
acuerdo con los estandares internacionales
recomendados por la OMS, avance de la ciencia y la
tecnologia.

No se encuentra publicado el reglamento o directiva
aprobado para cambios posterior al registro

Es recomendable implementar procedimientos o
instructivos de orientacion a los titulares de registro
sobre cambios posterior al registro sanitario.

Objetico especifico 1

Identificar  diferencias en la
regulacion de cambios posterior a la
autorizacion de productos

farmacéuticos de un pais a otro.

Existe diferencias en la clasificacion de los cambios,
requisitos, plazos de evaluacion.

Falta documentos de orientacidon a los titulares del
registro, donde consignen procedimientos, requisitos y
plazos de evaluacion.

Objetico especifico 2

Revisar si la regulacion sanitaria
nacional se acoge a las directrices,
lineamientos o reglamentos técnicos
de la OMS, para cambios después de
autorizar el registro sanitario de
productos farmacéuticos

Se requiere implementar un procedimiento para tomar
como referencia las decisiones de autoridades de otras
jurisdicciones. En este caso de las autoridades que se
encuentren en el listado de la OMS, como autoridades
de nivel IV o Autoridades estrictas de referencia, e
incluyendo las recomendaciones de la OMS.

Se requiere fortalecer la regulacion nacional,
implementando las Buenas Practicas de Confianza

(Reliance).

Someterse a la evaluacion de la OPS, hasta lograr la

calificacion de autoridad de referencia regional.
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Objetivo especifico 3

Afirmar si la propuesta contribuira en
la regulacion nacional de los cambios
posteriores a la autorizacion de
productos farmacéuticos, después del
analisis de la regulacion nacional e

internacional

Es posible la mejora regulatoria de la Autoridad
Nacional de Medicamentos; puede alinearse a la
utilizacién de las decisiones de otras autoridades
reguladoras nacionales para cambios posterior a la

autorizacion (Reliance).

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: en las tablas se presentan las conclusiones acordes a cada objetivo en funcion a

los resultados de la investigacion.
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VI. RECOMENDACIONES

6.1 Descripcion de las recomendaciones.

Las recomendaciones se proponen con relacion a las conclusiones, resultados y

limitaciones encontradas en este trabajo.

a) Con relacion a las limitaciones encontradas en esta investigacion, recomienda
realizar otras investigaciones para:
e Medicamentos de origen bioldgicos o biotecnologicos y
e Gases y radiofarmacos, porque aplican otras directrices segun OMS,
e Productos naturales y homeopaticos
b) Se presentan otras recomendaciones relacionadas a las conclusiones

en las tablas siguientes.
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Tabla 11: Recomendaciones

OBJETIVOS

CONCLUSIONES

RECOMENDACIONES

Objetivo general

Establecer una propuesta que aporte en la
regulacion de los cambios posteriores a la
autorizacion de productos farmacéuticos
dado el andlisis de la regulacion
internacional y nacional, periodo 2023

Se requiere aplicar la mejora continua
regulatoria, de acuerdo con los estandares
internacionales recomendados por la OMS,

avance de la ciencia y la tecnologia.

Aprobar el reglamento para cambios posterior al
registro

Implementar procedimientos o instructivos de
orientaciéon a los titulares de registro sobre
cambios posterior al registro sanitario.

Implementar las buenas practicas de confianza
(Reliance)

Establecer mecanismo para abordar la falta de requisitos
para IFA(s), por el impacto que puede tener en la
calidad, seguridad, eficacia del producto terminado y los
cambios posterior al registro sanitario.

Hacer el esfuerzo para la armonizacion y convergencia
regulatoria especialmente para los cambios posterior a
la autorizacion.

-Proseguir con la evaluacion de la OPS

Objetico especifico 1

Identificar diferencias en la regulacion de
cambios posterior a la autorizacion de

productos farmacéuticos de un pais a otro.

Existe diferencia en la clasificacion de los

cambios, requisitos, plazos establecidos,

documentos de orientacion a los titulares del
registro, donde

consignan procedimientos,

requisitos y plazos de evaluacion.

Seguir participando en iniciativas internacionales de
convergencia regulatoria, por ejemplo, Reliance para

cambios posterior a la autorizacion.
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Objetico especifico 2

Revisar si la regulacion sanitaria nacional se
acoge a las directrices, lineamientos o
reglamentos técnicos de la OMS, para
cambios después de autorizar el registro

sanitario de productos farmacéuticos

Elaborar un procedimiento para tomar como
referencia las decisiones de autoridades de otras
jurisdicciones las que se encuentren en el listado
de la OMS, para el caso de autoridades de nivel
IV o Autoridades estrictas de referencia,

incluyendo las recomendaciones de la OMS.

Establecer en la regulacion nacional para usar las
herramientas sobre informacion de buenas practicas de
manufactura (BPM), tales como EudraGMDP y bases
de datos de los medicamentos precalificados de la OMS,
para comprobar la calificacion de BPM de los lugares

de fabricacion.

Objetivo especifico 3

Afirmar si la propuesta contribuird en la
regulacion nacional de los cambios posteriores
a la autorizacion de productos farmacéuticos,
después del andlisis de la regulacion nacional e
internacional

La Autoridad Nacional de Medicamentos puede
alinearse a la utilizacion de las decisiones de otras
autoridades reguladoras nacionales,
recomendados por la OMS, entre otros para

cambios posterior a la autorizacion.

Realizar los mejores esfuerzos para proseguir con la
evaluacion de la OPS/OMS y certificar como autoridad
de referencia regional (50)

Fuente: elaboracion propia
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ANEXO 1: INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

FICHA PARA RECOLECCION DE DATOS DE  REGULACIONES SANITARIAS

AUTORIDADES REGULADORAS
NACIONALES - ARNs

DIRECTRICES, GUIAS, REGLAMENTOS, LINEAMIENTOS, OTROS PARA CAMBIOS.

No.

Autoridad
reguladora de
medicamentos

Siglas

Pais

Guias de
referencia
propia

Participa en
la ICH

Adopta Guias
de la OMS

Reglamento de registro
sanitario refiere cambios

Lineamientos propios
para cambios

Clasificacion /
Categorizacion de
cambios
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8.4 Matriz de consistencia

Titulo: Propuesta para la regulacion de los cambios posteriores a la autorizacion de productos farmacéuticos: analisis de la regulacion internacional y nacional periodo 2022.

PROBLEMA GENERAL

OBJETIVO GENERAL

CATEGORIA

METODOLOGIA

¢La propuesta aportara en la regulacion de los
cambios posteriores a la autorizacion de productos
farmacéuticos dado el analisis de la regulacién
internacional y nacional, periodo 20227

Establecer una propuesta que aporte en la
regulacion de los cambios posteriores a la
autorizacion de productos farmacéuticos
dado el anélisis de la regulacion
internacional y nacional, periodo 2023

PROBLEMA ESPECIFICO

OBJETIVO ESPECIFICO

¢Se encuentran diferencias en la regulacion de
cambios posterior a la autorizacion de productos
farmacéuticos de un pais a otro?

Identificar diferencias en la regulacion de
cambios posterior a la autorizacion de

productos farmacéuticos de un pais a otro.

¢La regulacidn sanitaria nacional adopta las
directrices, lineamientos o reglamentos técnicos de
la OMS, para cambios después de autorizar el
registro sanitario de productos farmacéuticos?

Revisar si la regulacion sanitaria nacional
se acoge a las directrices, lineamientos o
reglamentos técnicos de la OMS, para
cambios después de autorizar el registro
sanitario de productos farmacéuticos.

¢Después del andlisis regulatorio internacional y
nacional, se puede afirmar que la propuesta
contribuira en la regulacion de los cambios
posteriores a la autorizacion de productos
farmacéuticos?

Afirmar si la propuesta contribuira en la
regulacién de los cambios posteriores a la
autorizacion de productos farmacéuticos,
después del analisis de la regulacion
nacional e internacional.

Propuesta para la regulacion
de los cambios posteriores a
la autorizacion de productos
farmacéuticos.

Disefio: No experimental,
transversal y retrospectivo

Enfoque: Cualitativo

Tipo:
Por la fuente: Documental
Por la finalidad: Béasica

Nivel: Descriptivo

Poblacion y Muestra:
Documentos regulatorios
de Autoridades de
Medicamentos de paises
incluidos en el estudio.

Técnica:
Analisis documental

Instrumento:
Ficha de recoleccion de
datos regulatorios
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8.5 Matriz de operacionalizacién de variable.

CATEGORIA

DEFINICION
CONCEPTUAL

DEFINICION
OPERACIONAL

SUBCATEGORIAS

INDICADORES

La regulacion de los
cambios posteriores a la
autorizacion de
productos farmacéuticos.

Las Autoridades reguladoras de
medicamentos  establecen vy
mantienen los  reglamentos
técnicos, leyes y politicas
necesarias para asegurar que los
productos farmacéuticos sean,
seguros, eficaces y cumplan
especificaciones de calidad;
también se suministre la
informacion completa de los
productos.

Esta variable se va a medir

con las leyes y sus
reglamentos técnicos 'y
otras normativas

relacionadas a productos
farmacéuticos.

Marco legal regulatorio

Leyes, Decretos Supremos,
Reglamentos técnicos y otras
Normativas relacionadas.

Clasificacion de los productos
farmacéuticos segln la regulacion
nacional.

Clasificacion de cambios
posteriores a la autorizacion.

Medicamentos:
Especialidad farmacéutica.

- Procedimiento para solicitar
los cambios posteriores a la
autorizacion (cambio de
importancia mayor y menor).

Ventanilla ~ Unica  del
Comercio Exterior (VUCE)

Mesa de partes virtual de
DIGEMID

66




	834ff85a97358299f5900ee84e8eda20368c0b927a08e92b06e1d5701e7d52e0.pdf
	834ff85a97358299f5900ee84e8eda20368c0b927a08e92b06e1d5701e7d52e0.pdf

