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NOTIFICACION POR AVISO No. 2020000553 De 11 de Diciembre de 2020

El Coordinador del Grupo de Medicamentos, Insumos y ofros de la Direccién de
Responsabilidad Sanitaria del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos-
INVIMA, en aplicacidn de lo establecido en el articulo 69 del Cdédigo de Procedimiento
Administrativo y de lo Contencioso Adminisirative procede a nofificar el siguiente acto
administrativo:

AUTO DE INICIO Y TRASLADO
No.: 2020013912
PROCESO SANCIONATORIO: No. 201807753
EN CONTRA DE: FUNDACION INSTITUTOC DE REUMATOLOGIA
FERNANDO CHALEM
FECHA DE EXPEDICION: 30 de octubre de 2020
MARIA MARGARITA JARAMILLO PINEDA
FIRMADO POR: Directora de Responsabhilidad Sanitaria

Contra el auto No. 2020013912 por medio del cual se inicia un proceso sancionatorio y se
trasladan cargos NO procede recurso alguno.

ADVERTENCIA

El rai te aviso se publica por un término de cinco (5) dias contados a partir de
, en la pagina web www.invima.gov.co Servicios de Informacion al
iudadano s instalaciones del INVIMA, ubicada en la Carrera 10 No. 64- 28 de la ciudad

de Bogota D.C.

El acto administrative aqui relacionado, del cual se acompana copia integra, se considera
legalmente NOTIFICADO al finalizar el dia siguiente del RETIRO del presente aviso.

FLeoy oastitle”
FREDY CASTILLO PARRA

Coordinador de Procesos Sancionatorios de Medicamentos, Insumos y otros Productos
Direccion de Respensabilidad Sanitaria

ANEXQ: Se adjunta a este aviso copia Integra del auto N° 2020013912 del 30 de octubre de 2020,
profarido dentro del Proceso Sancionatorio N° 201607753, en formato PDF veintiséis (26) paginas.

Certifico que el presente aviso se retira el , siendo las 5:00 pm.

FREDY CASTILLO PARRA
Coordinador de Procesos Sancionatorios de Medicamentos, Insumos y otros Productos
Direccién de Responsabilidad Sanitaria

Prayecté: Jessica M
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AUTO No 2020013912
(30 de Octubre de 2020)
“Por medio del cual se inicia un proceso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No, 201607753

La Directora de Responsabilidad Sanitaria def Instituto Nacienal de Vigilancia de Medicamentos
y Alimentos —INVIMA-, en ejercicio de las facultades delegadas por la Direccidon General
mediante Resolucién nimero 2012030800 del 19 de octubre de 2012, procede a iniciar Proceso
Sancionatorio y trasladar cargos de forma presuntiva en contra de las sociedades, IQVIA RDS
COLOMBIA S.A.S., identificada con el NIT No. 830.140.226-9, CLINICA DE ARTRITIS
TEMPRANA 8.A.S. identificada con el NIT No. 800.392.743-1, FUNDACION INSTITUTO DE
REUMATOLOGIA FERNANDO CHALEM identificada con el NIT No. 860.050.632-G, CENTRO
DE INVESTIGACION EN REUMATOLOGIA Y ESPECIALIDADES MEDICAS S.A.S., sigla
CIREEM SAS identificada con el NIT No. 900.201 836-8, RIESGO DE FRACTURA S.A. sigla
CAYRE identificada con el NIT No. 830.027.158-3, HOSPITAL PABLO TOBON URIBE
identificado con el NIT No. 890.801.828-2 y SERVIMED S.A.S. identificada con el NiT No.
808.003.827-9, teniendo en cuenta los siguientes;

ANTECEDENTES

1. Por oficio 3450-3004-18, con radicadoe 20183002945 de! 5 de abril de 2018, la Coordinadora
Grupo de [nvestigacion Clinica, remitié el radicado 2017188375 del 21 de diciembre de 2017,
relacionado con la presentacién de estudios de estabilidad de medicamentos en investigacion
para el protocolo: GA30067. “Estudic de fase Il de extension abierta de pacientes inscritos
previamente en el estudio GA29350 para evaluar la seguridad y eficacia a largo plazo de gdc-
0853 en pacientes con artritis remautoide moderada a grave” (Folio 1),

2. Mediante documento calendado 21 de diciembre de 2017, y con referencia; “formato para la
presentacion de estudios de estabilidad de medicamentos en Investigacién. Protocolo aprobado
durante el acto administrativo 2017014345 del 10 de abril de 2017, (Expediente 20114670.
Cddigo Invima: PI-GNT-1087)", dirigido al Grupo de Buenas Practicas Clinicas del Invima, la
sociedad GENENTECH, Inc. (A member of the Roche Group), (Falio 2 y 3) indicd:

‘Rel. Formato para la presentacidn de Estudios de Estabilidad de Medicamentos en
Invastigacion. Prolocolo aprobado durante ef acto administrativo 2017014345 del 10 de abrd de
2017. (Expediente 20114670). Codige Invima: PI-GNT-1087

Protocolc GA30067 Estudio de fase Il de extensién abierta de pacientes inscritos previamenie en
el estudio GA29350 para evaluar la seguridad y eficacra & largo plazo de GDC-0853 en pacientes
con artritis reumatoide moderada a grave.

Apreciados sefiores.

Genentech ha notado que INVIMA ha aprobado un plazo de vida Gtil de 12 meses peara el
producto medicinal en investigacién en este protocolo (aprobado el 10 de abril de 2017) y que no
88 posible seguir el plan automelico de exlension de la vida ohl que se proporciont con fa
presentacion regulatoria inicial. Como restttado, se les ha proporcionado a los pacientes en
Colombia suministros clinicos en blisteres o frascos con un plazo de 24 meses en la stigueta. No
hay problemas de calidad del producto ni problema de seguridad del paciente dado que el
producto es estable (segun se demostrd mediante la informacion de estabilidad proporcionada en

&sta presentacion).

£l patrocinador compronde que se requiere fa aprobacién de INVIMA para las extensiones de fa
vida util. Comao ef estudio clinico esta actualimente en curso, ef patrocinador desearia solicitar una
revision acelerada de este sometimiento para extender la wida dfil & 30 meses. Para su
referencia, INVIMA ya aprobd un plazo de 24 meses psra 105 mismos suministros clinicos
(envasados en blisteres) que estan etiguefados para un protocolo diferente, GA30044 (PI-GNT-
1101, aprobado e! 16 de mayo de 2017).

£l patrocinader rectificara el material existenle en el depdsito con 12 meses lo antes posible.
Mieniras eslo es realizado, el Palrocinador estd tomando las acciones necesarias para evitar
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AUTO No 2020013912
{30 de Octubre de 2020)
“Por medio del cual se inicia un proceso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No. 201607753”

interrumpir el suministro del producto medicinal en investigacidn a los pacientes. Es importante
que estos pacientes con anritis reumatoide (AR) sigan con el tratamiento continuamente porgue
detener la administracion de la dosis en este momento podria incrementar ef riesgo de recalda
de fa enfermedad en los pacientes y es posible que también experimenten una reduccién en la
calidad de vida debido al empeoramiento de fos sintomas de la AR El palrocinador no tiene
inquietudes respecto a fa continuacion la administracion de la dosis, dado que na hay impacto en
la calidad del producto ni en la seguridad de los pacientes. Ademés. e! Patrocinador estd
implementando acciones correctivas para prevenir la recurrencia de ssto en el futuro. Los
sistemas internos han sido actualizados con los requerimientos correclos para Colombia.

Un resumen de los loles del producto farmacoldgico que se usé para este estudio en Colombia
se proporciona en le Tabla 1. Para el GA30067 7 pacientes estén enrolados y se han
despachado 25 frascos de eliquela abierts. Adem4s, se espera que 7 sujetos pasen desde el
estudio GA29350 al estudio de extension en diciembre y 8 més en anero.

La evaluacién de riesgo/beneficio del uso de GDC-0853 segin las indicaciones en investigacion
no esta afectada por este sometimiento. En nuestra evaluacion, se Hega a la conclusion de gue
no hay riesgo para los pacientes en términos de eficacia o seguridad

Se proporciont la siguenle documentacion de respaldo:

Comprimido de GDC-0853 50 mg y placebo: resumen de cambios de calidad desde el
anteriormente aprobado. Expediente de Calidad del producto medicinal en investigacion (PMJ).
Certificado de Analisis para el producto terminado para el medicamento del estudio

Secciones actualizadas del Expediente de Calidad del PMI:

Comprimido de 50 mg P.8. 1_cmc314212

Comprimide de 50 mg P.8.3_cme314210

Si necesita alguna atlaracion ¢ documentacion adicional, no dude en comunicarse con nosolros
Atentamente,

Firma

David A. Hahn, PH. D.

Regulatory Program Director

Pharmaceutical Technical Regulatory
Genentech, inc. (A member of the Roche Group)
1 DNA Way

South San Francisco, CA §4080-4980

()

3. Por oficio 3450-2281-18, con radicadc 20183002473 del 20 de marzo de 2018, la
Coordinadora Grupo de Investigacién Clinica (E), remitié el radicade 2017188370 del 21 de
diciembre de 2017, relacionade con la presentacién de estudics de estabilidad de
medicamentos en investigacién para el protocolo: GA29350, ‘Estudio de fase Il de dos
cohortes, aleatorizado, a doble ciego, de grupos paralelos en pacientes con Artritis Reumatoide
activa que evaliia la eficacia y seguridad de GDC-0853 en comparacion con placebo y
Adslimumab en pacientes con una respuesta inadecuada a la lerapia previa con Metolrexato
(Cohorte 1) y en comparacion con placebo en pacientes con una respuasta inadecvada a la
terapia previa para el FNT (Cohorte 2)". (Folio 4).

4. Mediante documento calendado 21 de diciembre de 2017, y con referencia: “formato para la
presentacion de estudios de estabilidad de medicamentos en Investigacién. Protocolo aprobado
durante el acto administrativo 2017014344 del 10 de abril de 2017. (Expediente 20110726.
Cédigo Invima: PI-GNT-1050)", dirigido al Grupo de Buenas Practicas Clinicas del Invima, la
sociedad GENENTECH, Inc. (A member of the Roche Group), (Folio 5 y 8) indicd:
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AUTO No 2020013812
(30 de Octubre de 2020)
“Por medic del cual se inicia un proceso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No. 201607753"

"Ref. Formato para la presentacion de Estudios de Estabilidad de Meadicamentos en
Investigacion. Protocolo aprobado durante el acto admunistrativo 2017014344 de! 10 de abril de
2017 (Expediente 20110726). Cédigo invima: PI-GNT -1050

Protocolo GA29350, Estudio de Fase {f de dos cohortes, aleatorizedo. a doble ciego, de grupos
paraleios en pacienies con Artrilis Reumatoide activa que evalia la eficacia y seguridad de GDC-
0853 en comparacién con placebo y Adalimumab en pacientes con una respuesta inadecuada a
{a terapia previa con Melolraxato (Cohiorte 1) y en comparacion con placebo en pacientes con
una respuesta inadecuada a la terapia previa para el FNT (Cohorte 2)

Apreciados sefiores:

Genentech he notado que INVIMA ha aprobado un plazo de vida uti de 12 meses para ef
producto medicinal an investigacién en este protocoio (aprobado el 10 de abrif de 2017} v que no
es posible seguir el plan automético de extension de fa vida uld que se proporciond con la
presentacion reguletoria inicial. Como resultado. se les ha proporcionado a los pacientes en
Colombia suministros clinicos en bfisteres o frascos con un plazo de 24 meses en la etiqusta. No
hay problemas de calidad del producto ni problema de seguridad del pacienie dado que el
produclo es estable (sagun se demostre mediante la informacidn de estabdidad proporcicnada en
esta presentacion).

E! palrocinador comprende que se requiere fa aprobacion de INVIMA pars 1as exlensionas de /a
vida afil. Comao el estudio ciinico estd actualmente en curso, el patrocinador desearia solicitar una
revision acelerada de este sometimiento para extender fa vida 0Hl a 30 meses. Para su
referencia, INVIMA va aprobd un plazo de 24 meses para los mismos suministros clinicos
{envasados en blisteres) que eslan etiquetados para un protocolo diferente, GA30044 (PI-
GNT1101, aprobado el 16 de mayo de 2017).

Ei patrocinador rectificara ef malerial existente en el deposito con 12 meses lo antes posible:
Mientras esto es reslizado, e Palrocinador estd tomando las acciones nacesarias para evitar
interrumpir e suministro del producto medicinal en invesligacion a los pacientes. £5 importante
gue estos pacientes con artritis reumatoide (AR) sigan con el tratamiento continuamente porgue
detaner fa sdministracion de la dosis en este momento podria incrementar ¢l riesgo de recalda
de la enfermedad en los pacientes y es posibie que también experimenten una reduccidn en la
calidad de vida debido al empecramiento de los sintomas de la AR. E! patrocinador no tiene
inquietudes respecto a la continuacion la adminisiracion de fa dosis, dado que no hay impacto en
fa calidad del productc ni en la seguridad de Ios pacientes. Ademas, s! Patrocinador esta
implementando acciones correclivas para prevenir la recurrencia de esto en el futuro. Los
sisternas interncs han sido aciualizados con los requzerimienlos correctos para Colombia.

Un resumen de ios iotes del producto farmacologico que se uso en Colombia se proporciona en
fa Tabia 1. Al 8 de diciembre de 2017 para ei estudio GA293580, astan enrolados 26 pacientes, de
los cuales 18 reciben la dosis activamente. En tolal han sido despachados 120 kils de bifsteres
ciegos para fa cohorfe 1 y 8 frascos cieqos para la cohorle 2. Ademds, 9 pacientes estén en
proceso de seleccion.

La evaluacidn de riesgo/beneficio del uso de GDC-0853 segan las indicaciones en investigacion
no esta afectada por este sometimisnto. En nuestra evaluacion, se llega a la conclusion de que
nq hay riesgo para fos pacientes en términos de eficacia o seguridad.

Se proporciont fa siguiente documentacion de respaldo:

Comprimido de GDC-0853 50 mg y placebo: resumen de cambios de calidad desde ef
antariormente aprobado Expediante de Calidad del producto medicinal en investigacion (FM!).
Certificado de Andlisis para el producto terminado para ef medicamento del estudio

Certificado de Anéalisis para el producto terminado para ef placebo

Secciones aclualizadas def Expediente de Calidad del PMI

Comprimido de 50 mg P.8.1_cmc314212

Comprimido de 50 mg P.8.3cmc314210
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AUTO No 2020013912
(30 de Octubre de 2020}
“Par medio del cual se inicia un proceso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No. 201607753"

Placebo P.8.1_cmc314213
Placebo P.8.3_cmc314211

Si necesita giguna aclaracion o documentacion adicional, no dude en comunicarse con nosolros
Atenfamente,

Firma

David A. Hahn, Ph. D.

Regulatory Program Direclor

Pharmaceutical Technical Requiatory
Genentech, inc. (A Member of the Roche Group)

()

5. El dia 8 de octubre de 2020, se solicité informacién a la Direccion de Medicamentos v
Productos Bioclégicos, grupo de Investigacion Clinica y operacicnes sanitarias por medio de
correo electronico para que en caso de existir visita de Inspeccién, Vigilancia y Control se
remitieran la totalidad de actas relacionadas con el oficio No. 3450-2291-18 radicado de
carrespondencia inlerna 20183002473 del 20 de marzo de 2018. {folio 7).

6. El 13 de octubre 2020, la Direccién de Operaciones Sanitaria indicd “Se he verificado ef archivo
digital de la Direccién de Operaciones Sanitarias, sin encontrar coincidencia de acciones {VC- BRC
refacionadas con oficio No. 3450-2291-18 radicado de correspondencia interna 201830002473 del 20 de
marzo de 2018, (folio 8).

7. El dia 13 de octubre de 2020, se solicitd informacidn a la Direccién de Medicamentos v
Productos Bicl6gicos, grupo de Investigacién Clinica y operaciones sanitarias por medio de
correo electronico para que en caso de existir visita de Inspeccidn, Vigilancia y Control se
remitieran la totalidad de actas relacionadas con el oficio No. 3450-3004-18 radicado de
carrespondencia interna 20183002945 de! 5 de abril de 2018. {folio 10).

8. EI 13 de octubre de 2020, la Direccion de Medicamentos y Productos Bioldgicos, informd “no
s@ genero acta de visita, ya que el caso enviado a la Direccidn de Responsabilidad Sanitaria corresponde
a un trdmite de extension de vida util del producto en investigacién {radicado 2017188370 del 21/12/17),
en el que ademds de lo solicitado, se informa que el tiempo de 12 meses aprobado con el protocolo
inictal, resolucidn No. 2017014344 del 10 de abril de 2017 no era posible seguirlo y que se les
proporciond a 10s pacientes en Colombia suministros clinicos con un plazo de 24 meses en la sliquets”,
adjuntando oficio de aprobacién estabilidad radicado 2017188370 de 21 de octubre de 2017,
(folios 11 a 16).

9. £l 21 de octubre de 2020, se solicité a la Direccidon de Medicamentos y Productos Bioldgicos
la siguiente informacion, (folio 28):

“1.  Actos administratives, Resolucién No. 2017014345 del 10 de abri de 2017 segin expediente
20114670, y. Resolucion No. 2017014344 del 10 de abni de 2017 segin expedienie
20110726.

2. Cudles lueron las condiciones inicialmerte autorizadas para los profocolos GA30067,
GA28350 y el GA30044.

3. Qué vida ulil frente a ios protocolos GA30067 v GA28350, tenian para ai 21 de diciembre de
2017 y a la facha.

4. Sise ha realizado amplacién de vida atil &8 24 meses, 36 meses, raspacio de fos protocolos
GA30067 y GA29350.

5. Se aporte fa documentacion en relacidn a los protocolos aprobados, codigo invima PI-GNT-
1087 y codigo invima PI-GNT-1050.

8. Indique cual es el nombre del palrocinador o guignes son 10s patrocinaderes de estudio. del
protocolo GA30067 y def prolocolo GAZ8350.
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AUTO No 2020013912
{30 de Octubre de 2020)
“Por medio del cual se inicia un proceso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No. 201607753”

7. indigue cual es el nombre del centro de estudio, de los protocolo GA30067 y det protocolo
GA28350.

8. Sipara las peticiones realizadas el 21 de diciembre de 2017, de ampliacién de plazo de vida
uliles de los protocofos GA30067 v GA28350, se aporiaron los esludios de estabilidad,
calidad y seguridad y ef plazo de vida util de los mismos.

9. Alflague copia de los documentos aportados mediante el radicado No. 20181047636 del 13 de
marzo de 2018,

10. Si ante lo manifestado por el peticionario, se realizaron acciones de IVC frente a las
comunicaciones presenfadas el dia 21 de diciembre de 2017, en relacién con los
protocolos GA30067 y GAZ29350."

10. £1 21 de octubre de 2020, la Direccion de Medicamentos y Productos Bicldgicos, Grupo de
Investigacidn Clinica, (Folio 29 a 30) anexocs {Folio 31 a 34) informé

“1. Actos administrativos, Resolucién No. 2017014345 del 10 de abrit de 2017 segin
axpediente 20114670, y, Resolucién No. 2017014344 del 10 de abril de 2017 segun expediente
201107286."

Respuesta: S adjuntan resoluciones.

‘2. Cudles fusron las condiciones iniciaimente aulorizadas para los protocolos GA30067,
GA29350 y ol GA30044."

Respuesta: '

GA30067

Nombre del producto y concentracion: GDC-0853 50 mg

Fabricante, Patheon Inc. con domicitio en 2100 Syntex Cowrt Mississauga, Omlano L5N 7KS,
Canads.

Forma Farmacéutica: Tabletas con ¢ sin recubrimiento que no modifiqguen la liberacion del
farmaco

Via de administracion: Oral.

Envase y empaque: Frasco de polietilenc de alta densidad.

Condiciones de almacenamlento. Conservar entre 2— 8 °C en su envase y empaque original.
Tiempo de vida util: Doce {12) meses a partir de ia fecha de fabricacidn.

Medicamento con adecuacion de dosis: No

GA29350

Nombre del producto y contentracion: GDC-0853 50mg

Fabricante: Patheon inc. con domicifio en 2100 Synlex Count Mississauga, Ontario LAN 7K9,
Canada.

Forma Farmacéutica: Tabletas con 0 sin recubrimiento que no modifiquen liberacion del
farmaco.

Via de administracién: Cral

Envase y empaque: Blister Aluminio / Aluminio o frascos PEAD

Condiciones de almacenamiento. Almacenar enire 2°C y 8°C, en su envase y empaque
original,

Tiempo de vida util: 12 meses a partir de la fecha de fabricacion

Medicemento can adecuacion de dosis: NO

GA30044

Nombre del producto vy concentracion GDC-0853 (RO7010839) 10 my y 50 mg
Fabricante(s). Patheon Inc. con domicilio en 2100 Synetex Court Mississauga, Onlario LSN 7K9,
Canada

Forma Farmacéutica: Tabletas recubienas que no modifican la libaracion del farmaco

Via de administracion: Oral

Envase y empaque: Estuche con Blister mas foif de aluminio,

Condiciones de aimacenamiento: Aimacenar a temperaluras entre 2°C vy 8°C.

Tiempo de vida util: 24 meses a partir de su fecha de fabricacidon almacenado en su envase y
empaque onginal

Medicamento con adecuacion de dosis; NO
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3. Qué vida atil frente a los protocolos GA30067 y GA29350, tenian para el 21 de diciembre de
2017 yala fecha.”

Respuesta:

GA30067 : bajo radicado No. 2017188375 del 21/12/2017, se aprueba vida il por 30 meses a
partir de su fecha de fabricacion. No hay méas solicittides a ia fecha.

GA29350: bajo radicado No. 2017188370 dal 21/12/2017, se aprugba vida itil por 30 meses &
partir de su fecha de fabricacion. No hay mas solicitudes a la fecha.

‘4. Sise he realizado ampliacion de vida Utit @ 24 meses, 36 meses, respecto de los protocolos
GA30067 v GA29350."

Respuesta: la ampliacién de vida otif para los dos protocolos mencionados se realizéd de
12meses (tiempo inicial) @ 30 meses segun fo mencionado en el punto 2 y 3 de 1as preguntas.

5. Se aponte la documentacion en refacion a Jos prolocolos aprobados, cédigo Invima P-GNT-
1087 y codigo Invima PI-GNT-1050."

Respuesta: Se adjuntan rescluciones de aprobacién para los estudios mencionados PI-GNT-
1050 (GA29350) y PI-GNT-1087 (GA30067).

"6 Indique cudl es el nombre del patrocinador o quiénes son los patrocinadores des esludio, det
protocalo GA30067 y def protocolo GA29350."

Respuesta: Patrocinador y/o CRO: Genetech, Inc. / Quintiles Colembia Ltda.(cambio de razon
social de fa CRO a IQVIA RDS Colombia SAS). Este dato es el mismo para los dos protocoios.

‘7. Indigue cual es el nombre del centro de estudio, de los protocolo GA30087 y del protocolo
GA29350."

Respuesta;

GA28350

CENTRO DE INVESTIGACION
Centro Da Invesligacion en Reumatologia y
Especialidadas Médicas SAS - CIREEM
SAS
Riesgo de Fractura SA
FUNDACION INSTITUTO DE
REUMATOLOGIA FERNANDO CHALEM

HOSPITAL PABLO TOBON URIBE
SERVIMED S.A.8

GA30067

CENTRO DE INVESTIGACION
Clinica de Artrilis Temprana S.A.S.

FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA
FERNANDO CHALEM

“8.  Sipara las peliciones realizadas el 21 de diciembre de 2017, de ampliacitn de plazo de vida
uliles de los protocolos GA30067 y GA29350, se aportaron los estudios de estabilidad, calidad y
segqurtdad y ef plazo de vida utif de los mismos.”

Respuesta: se aporto la informacidn necesaria para concederles el tiempo de wda Wil a 30
meses.

8. Allegue copia de los documentos aportados mediante el radicado No 20181047636 del 13
de marzo de 2018."

Respuesta: Se realiza la solicitud al archivo fisico, ya que este documento no se encuentra en
Sesuite.

“10. &i ante lo manifestado por el peticionario, se realizeron acciones de IVC frente g las
comunicaciones presentadas el dla 21 de diciembre de 2017 en relacion con los
protocolos GA30067 y GAZ28350."
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Respuesta: no se han realizado accicnes de IVC o visitas.

11. Mediante Resolucidn No. 2020012926 del 3 de abril de 2020, el Director General del
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA, “Por medio de la cual
se adoptan medidas administrativas transitorias en el marco de la emergencia sanitaria
declarada por ef Gobierno Nacional por causa del COVID-19" resolvid respecto de los tramites
a cargo de la Direccién de Responsabilidad Sanitaria, en el articulo 5°, suspender los términos
legales, (folics 35 a 38)

12. Mediante Resolucion No. 2020020185 de 23 junio de 2020, el Director General del Instituto
Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA, “Por medio de la cual se
maodifica la Resolucion No. 2020012826 del 3 de abril de 2020, por ila cual se adoptaron
medidas administrativas transitorias en el marco de la emergencia sanitaria declarada por ef
Gobierno Nacional por causa del COVID-19" resolvié en su articulo 2°, madificar el articuic 5°
de |a Resoluciéon No. 2020012926 del 3 de abril de 2020, en el sentido de reanudar los términos
de los {ramites a cargo de la Direccidn de Responsabilidad Sanitaria, {folios 38 a 41).

CONSIDERACIONES DEL DESPACHO

De conformidad con o establecido en el numeral 3° del Articulo 4°, numeral 6° del Articulo 10
del Decreto 2078 de 2012 y el articulo 18 del Decreto 1290 de 1994, es funcion del INVIMA
identificar y evaluar las infracciones a las normas sanitarias y a los procedimientos establecidos,
adelantar las investigaciones a gue haya lugar y aplicar las medidas sanitarias y las sanciones
gue sean de su competencia, de c¢onformidad con la Ley 8* de 1979 y demds normas
reglamentarias; en ¢oncordancia can lo establecido en el Decreto 677 de 1995, la Resolucidn
2378 de 2008 y anexo técnico, y fa circular 60C-5776-14.

En virfud de lo anterior se adelantan los procedimientos sancionatorios a que haya lugar, de
conformidad con las normas que se citan a continuacion y que constituyen soporte juridico para
[a iniciacion y fermulacion de cargos en el presente caso.

Decreto 677 de 1995, “Por el cual se regiamenta parcialmente el Régimen de Registros y Licencias, el
Conlrot de Calidad, asi como el Régimen de Vigifancia Sanitaria de Medicamentos, Cosméticos,
Preparaciones Farmacéulicas a base de Recurscs Naturales, Productos de Aseo, Higiene y Limpieza y
otros productos de uso doméstico y se dictan olras disposiciones sobre fs matena.”.

Artlculo 1° Ambifo de aplicacion. Las disposiciones contenidas en ef presente Decreto regulan
parcialmente el régimen de registros y licencras, control de calidad y vigitancia sanitaria de los
medicamentos cosméticos, preparaciones farmacéuticas a base de recursos haturales, productos
de aseo, higiene y limpieza y olros productos de usc doméstica en lo referente a la produccion,
procesamiento, envase, expendio, importacion, exportacién y comercializacion

Pardgrafo. Las preparaciones farmacéuticas a que hace referencia el presente articufo, son
aqueflas producidas a base de recursos naturales que iradicionalmente han sido utilizados en
forma empirica con fines terapéuticos y a través de este uso y por fa sustentacion bibliogréfics, se
consideran eficaces y sequros.

ARTICULQO 20, DEFINICIONES. Pars efactos dal presente Decreto, se adoptan las siguientes
defiriciones.

(.)

Eficacia. Aptitud de un medicamento para producir los efectos propuestos, determinada por
métodos cientificos.

{...)
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Estabilidad. Aclitud de un principioc achivo o de un medicamenio. de mantener en el tiempo sus
propiedades originales dentro de las especificaciones establecidas, en relacién a su identidad,
pureza y apariencia flsica.

()

Medicamento. Es aquel preparado farmacéufico oblenida a partir de principios activos, con sin
sustancia auxiliares, presentando bajo forma farmacéutica que se uliliza para fa prevencion,
alivio, diagnostico, lratamiento curacién o rehabilitacion de la enfermedad. fos envases, rotulos.
etiquetas y empaques hacen parte integral del medicamento, por cuanto estos garantizan su
calidad, estabiidad y uso adecuado.

{...}

ARTICULC 22. DE LA DOCUMENTACION PARA LA EVALUACION FARMACEUTICA Para
soficitar la evaluacion farmacéutica de un medicamento el interesado deberd diligenciar el
formuidario de solicitud debidamente suscrito, asi como para los productos de fabricacion loca!
avaluados por el Quimico Farmacéutico Director Técnico del Laboratorio o Industria fabricants,
acompafiando la siguiente informacion y documentacion ante el invima:

n) estudios de estabifidad y periodo de vida Utit del producto;

()

ARTICULO 27. DE LA EVALUACION FARMACOLOGICA. Comprende el procedimiento mediante
ef cual la autoridad sanitaria se forma un juicio sobre la utilidad, conveniencia y seguridad de un
medicamento. La evaluacidn farmacoldgica es funcién privativa de la Comisién Ravisora de
Productos Farmacéuticos, prevista en el articuio 11 del Decreto-Ley 1290 de 1994,

La aevaluacion se adslantara teniendo en cuenta las siguientes caracteristicas def producto:
-Eficacia

-Seguridad

-Dosificacion

-indicaciones, conlra indicaciones. inleracciones y advertencias- Relacion beneficio-riesgo
-Toxicidad

-Farmacocinetica

-Condiciones de comercializacion, y

-Restricciones especiales.

PARAGRAFQ 1o Cuando e producto cuyo registro se solicite se encuventre registrado por o
menos en dos (2) paises de referencia y no haya sido rechazado en ningtin otro pais de
referencia, para la evaluacidn farmacologica de referencia se requerird simpfemente un resumen
de la informacién clinica con fa biografia correspondiente. en formalo definido por ef Invima. La
Comision Revisora de Productos farmacéuticos podrd solicitar informacion adicional sobre el
producto, cuando hays dudas sobre el mismo, :

PARAGRAFO 20, Para efecto de esle ariculo los paises de referencia son: Estados Unidos de
Norteamérica, Canada, Alemania, Suiza, Francia, inglaterra. Dinamarca, Holanda, Suecia, Japdn
y Noruega.

()

Artfeulo 72, Del contenido de las stiquetas, rotulos y empaques. El contenido ¢ leyenda de las
etiquelas, roluios y empaques de los medicamenltos requiere la aprobacion del Invima, el cual
debera lener la siguiente infarmacion:

a) Et nombre def producto o marca registrada, si es el caso, su denominacion genérica;

b) Ef nombre y municipio de ubicacion del iaboratoric farmacéutico ¢ de la empresa fabricante. Se
adicionaré el pais de origen en el caso de los productos importados,
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¢} La formulacion del producto por unidad posoidgica, que deberd coincidir con la aprobada para
el otorgamiento del registro sanifario, sin que sea necesario especificar los ingredientes del
excipiente;

d} La fechs de vancimianto, expiracion o caducidad. que en ningun caso podrad ser superior a
cinco (5) afos contados a partir de la fecha de su elaboracion:

e} £f codigoe o el nimero del fote de fabricacién con ef cual tnicamente se idenlificaran fas
unidades que puedan considerarse como iguales, por haber sufrido conjuntamente a partir de Ia
misma materia prima todo ! proceso de un solo ciclo de fabricacién;

f} Las gotas contenidas en un mifilitro, cuanto se lrate de productes cuya forma de administracion
asi lo requiera;

g) La cantidad contenida en el envase;

()

Articulo 96. De las medidas especiales. El Invima podrd auforizar, excepcionalmente, la
importacion de los productos de que trata el presente Decreto sin haber oblenido el registro
sanitaric. Para ello se requerira una soficitud acompailada del certificado de venta libre expedido
por la autoridad sanitara del psls de ongen, la pruebe de le constitucion, existencia y
representacion del peticionaric y los recibos de pago por concepto de derechos de analisis, en los
stguientes casos: a} Se trate de medicamenios respecto de los cuales el Ministerio de Salud o &f
Invima haya autorizado invesligacion clinica en el pals, previo concepto de la Comisién Revisora
de Productos Farmacéuticos, h) Se presenten circunstancias de calamidad o emergencia
determinadas por el Ministerio de Salug.

{.)

Resolucidon 2378 de 2008, “Por ia cual se adoptan las Buenas Préclicas Clinicas para las instituciones
que conducen investigacién con medicamentos en seres humanos”

.

ARTICULO 1.- OBJETO.- Adoptar oficiaimente y con cardcter obligatorio tas Buenas Practicas
Clinicas para instituciones que conducen investigacidn con medicamentos en seres humanos
contenidas en al Anexa Técnico que hace parte integral de la presente resolucion.

(..)

ARTICULO 4.- REGISTRC DE PROYECTOQS DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS EN
SERES HUMANQOS.- Todo proyecto de investigacién con medicamenlos en seres humanos
debersd registrarse anle el Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Afimentos -
INVIMA,

PARAGRAFO PRIMEROQ.- E! Instituto Nacional de Medicamentos y Alimentos - INVIMA,
vertficard las invastigaciones en fas instalaciones de las instituciones Investigadoras, cuando asi
lo estime conveniente.

PARAGRAFO SEGUNDOQ.- Las instituciones donde se lisven a cabo investigaciones con seres
humanos. mediante la aplicacion y usc de medicamentos, deberan contar con la certificacion de
condiciones del Sisterma Unico de Habilitacion.

PARAGRAFO TERCERO - Los proyeclos de investigacion daberén anexar ia copa del registro
def proyecto ante el instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA, en
el momento de solicitar la aprobacion def mismo.

ARTICULO 5- APROBACION DE PROYECTOS.- No se podran iniciar proyecios de
invesligacion clinica con medicamentos en seres humanos, que no estén aprobados por el

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos —~ INVIMA, o gque no hayan obtenido
visio bueno previo por parte de dicho Institufo,
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ARTICULO 8. SANCIONES - El incumplimiento de las disposiciones establecidas en fa presente
resolucion, daré lugar a la aplicacién de las sanciones sefialadas en el articulo 577 de fa Ley 09
de 1979, ¢ en fas normas que fa modifiquen, adicionen o sustituyan.

ANEXO TECNICO

(.d
GLOSARIO

Buena Practica Clinica (BPC). Esténdar para e diseflo, conduccibn, realizacién, moniforeo.
auditoria, registro, analisis y reporte de estudios clinicos que proporciona una garantia de que los
datos y los resultados reportados son creibles y precisos y de que estén protegidos los derechos,
integridad y confidencialidad de los sujetos del estudio.

Centro donde se realiza el Estudio. Lugar(es) donde se realiza(n) realmenle las aclividades
refacionadas con ef estudio,

Investigador. Persona responsable de la conduccion de un estudio clinico en la institucion Si un
estudio es conducido por un grupo de individuos, el investigador es el fider responsable del grupo
y se fe lamaré investigador principal

Monitorec Es el acto de vigifar el proceso de un estudio clinico y de asegurarse que ésle sea
conducido. registrado y reportado de acuverdo con el proyecto, Manual de Procedimientos
Operalivos Estandarizados (MPOE), Buena Préctica Clinica (BPC) y los requerimientos
regulatorios aplicabies.

Patracinador Individuo, comparfiia, institucion u organizacion responsable de iniciar, adminisirar/
controlar y/o financiar un estudic clinico. Esta funcién puede ser desempeftada por una
corporacion u agencia externa a la institucién o por gf invastigador o institucion hospitalaria.

Producto en Investigacién/Medicamento. Forma farmacéutica de un ingrediente aclivo o placebo
que se esta prebando o usando como referencia en un estudio clinico, incluyendo un producto
con una autorizacion de comercializacion cuande se utiiza o se acondiciona {formulado o
empacado} en una manera diferente a fa aprobada o cuando se usa para oblener mayor
informacidn sobre un uso previamente aprobado.

Sistema de Cafidad. Se define como el grupo de acciones y procesos que lffenen como fin
gargntizar la calidad de los resultados a lo largo del tiempo, detectar inmediatamente alteraciones
en {05 resuitados por falfas en alguno de fos componentes de l0s procesecs y monitorizar fos
tferentes faclores que pueden alterar la precision de fos resuftados,

{.)

CAPITULC 1 REQUISITOS QUE DEBEN CUMPLIR LAS INSTITUCIONES QUE ADELANTAN
INVESTIGACION CLINICA EN SERES HUMANOS

(..}

2.2. Aspectos que debe cumplir el Comité de Etica en Investigacion Los aspectos esenciales que
debe cumplir un CEl incluyen elementos que asequran el cumplimianto de su responsabifidad con
las personas y la sociedad, as! como aspeclos que aseguran que en sus procesos y en el
efercicio de sus funciones el CE! salvaguarda los derechos fundamentales de los sujelos
participantes de las investigaciones que se adelantan en la institucién. Estos aspecios se han
agrupado en tres categorias;

a) Responsabilidades (Tabla 1)

b) Compasicion (Tabla 2)

¢) Procedimientos (Tabla 3)
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TABLA 1. RESPONSABILIDADES DEL COMITE DE ETICA EN
INVESTIGACION (CEI)

Aspecto- Requisito Esenclal Forma de Evaluacion  Ohservaciones

1. Salvaguardar los derechos de los
paricipantes en fa investigacion Revision de:
Gufas Operativas  del
Comité (GOC)

2. Evaluar y aprobar o reprobar, antes de
su inicio, las investigaciones propuestas  Revision de:
GOC
Aclas de sesidn del CEI
Correspandencia del CE!

3, Obtener y mantener la documentacidn
requerida de cada estudio puestc a s Revisitn de:
consideracion GOC
Archivos del comité.
Propuestas evaluadas en
el ultimo afio.
Archivos de estudios

4. Considerar la competencia de los
investigadores Revision de:
GOC
Aschives  de  estudios
(hojas de vida)

5. Ewvaluar periddicamente el progresc de
los estudios aprobados v endesarrollo Revislén de:
GOC
Actas de sesion del CEL
Archlvos de estudios

(...}
TABLA 3. PROCEDIMIENTOS DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION (CEI)
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TABLA 5. COMPETENCIA DEL INVESTIGADOR

AUTO No 2020013912
(30 de Octubre de 2020)
"Por medio del cual se inicia un proeeso sancionatorio y se trasladan cargos
proceso No. 201607753"

El comité debe describlr por escrito los
punios  que considera durante la
evaluacidn de cada propuesta sometida a

aprobacion, Estos puntos deben tnclulr

a) Idoneidad del investigador
desarrollar el esludio (experiencia,
Calificacion, grupo de  soporte)

b) Informacién disponible sobre el producto
{medicamenio, dispesitivo) en investigacidon

para

¢) Anlecedentes cientfficos de la
propuesta

d) Calidad iécnica del proyeclo deleg
Investigacién

e) Factibilidad del proyecto de la investigacin
(posibilidad de alcanzar las conclusiones
esperadas, balance de beneficio, riesgo &
inconvenienles para los participantes,
financiacion y recursos necesarios)

f} Pertinencia e idoneidad de la informacién
que se dard a l6s sujetos participantes

g) Contenido del consentimiento
informado
h) Aspectos élicos relacionados con la

inclusidn de poblaciones vulnerables.

i) Indemnizacion y compensacion en caso de
dafic ¢ muerte atribuible a la lerapia en
esfudio

j} Medida en que se debe compensar o
relribuir 13 participacidn de los sujetos

k) Las caracteristicas de! patrocinador
(relacién con el investigador, conflictos de
interés)

Revision de:
Guias Operativas del Comité (GOC)
Actas de sesion

3.

(..}

Oficina Principal: PSSR

El investigador debe conocer

a) Las normas de buenas practicas clinicas

b) Los principios éticos para investigacion
en humano

¢} Reglameniacidon colombiana

% " e . v ]

Administrathve: . N

PO

Certificados de  enirenamiento o
asistencia a cursos de Buena Practica
Clinica.

Conocimiente de la Declaracion de
Helsinki, Pauias Elicas del CIOMS y
Resolucian 8430 de 1993 y demas
normas  que la  modifiguen  ©
complementen
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TABLA 9. FUNCIONES DEL INVESTIGADOR PRINCIPAL REFERENTES A LA
ADHERENCIA AL PROYECTO DURANTE LA CONDUCCION DEL ESTUDIO

Aspecto — Requisito Esencle!

Forma de evaluacion

1. Elinvestigador debe asegurar que el
estudio se conduzca de acuerdo con €l
proyecto acordado y aprabado por el

CEl

Revision de:

Proyecto 0 manuales

Verficacién de 1a existencia de un plan
detaliado de conduccion y moniloreo del

estudio.
Certificados de entrenamiento de involucrados

Z En caso de requerlr cambios al
proyecto el invesligador debe:
a} Acordar el cambio previamente con
el patrocinador.
b} Solicitar nueva aprobacién del
proyecto y 18 enmienda al CEI

(...)

Revisién de:

Correspondencia con el patracinador

Cartas al CE| para aprobacién de enmiendas
al proyecto

TABLA 14. RESPONSABILIDADES DEL INVESTIGADOR PRINCIPAL RESPECTO AL
MANEJO DEL PRODUCTO (MEDICAMENTO) EN INVESTIGACION

2. Respecto al manejo del megicamento bajo

a) estudio el investigador debe asegurar
que: Los regislros de recibo y entrega
del medicamento estan
llevandose adecuadamente.
by Existe un inventario del producto en
exislencia en la institucién, R
c) Exisle el registrc de entrega del Revision de:
medicamento a cada paricipanie Registros de contabilidad del producto en
especificando  canlidad entregada, investigacion.
dosis fecha de entrega y fecha Reglstros de entrega de medicamento al
pragramada de contrat de adherencia panriclpante
d} Todos los registros del medicamento

bajc estudio especifiquen; nimero de
lote/ serie, fechas de caducidad,
numeros de codigo unico asignados al
producto en mvestigacién, nimeros de
aleatonzacion o identificacion del
participante

o

TABLA 18. RESPONSABILIDADES DEL PATROCINADOR DEL ESTUDIO

3. El patrocinador debe obtener y documentar la Acta del Invima en donde se aprueba
aprobacion del uso del producio del estudio por el proyecto
parte del INVIMA,
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5. Asegurar que el personal del estudio conoce y

maneja adecuadamente el producto de | Revision de los  reglstros  de
investigacién, a fravés de las siguientes acciones: | contabiidad  del  producto  de
a) Enirenamienie  del personas encargadas invesligacién

de manejar y dispensar el producto.
b} Enlrega por escriio de los procedimientos e
instrucciones de manejo y almacenamiento
del medicamento del esfudio especiflicanco:
1. Procedimiento de recepcién adecuada v
sequra de los medicamenios
2. Condiciones de almacenamiento.
3. Forma de entraga a participantes.
4. Disposicidn fnal del medicamento no
usado en el estudio

CAPITULO il
FICHA TECNICA PARA LA EVALUACION INSTITUCIONAL

(...
5. CRITERIOS DE EVALUACION SEGUN SU RELEVANCIA

Critico: El incumplimento de aspeclos criticos hene allo impacio en la calidad del 3

ninvesligacion y puede poner &n peligro la segundad de los participantes. Se consideran

aspecios criticos los siguisntes:

1) Numerp de miempros (hombres y mujeras)

2} Aclas gel Comite

3} Aprobacion del proyeclo por INVIMA o ia Entidad Sanitaria delegada.

4} Archivas

5) Referentes a la Evaluacion de investigadores

6) Hojas de vida de los invesligadores

7} Registros y certificados de cagachacion de togo el personal

8) Declaraciones de conllicto firmadas por el investigador.

9} Manuales de procedimientos

10} Manejo vy procedimiento de las enmiendas

11)Formatos de reportes de ¢asos

12) Procedimientos escritos y Registros

13) Seleccidn de los partcipantes

1a) Coniroles y saguimiento & todos y cada uno 105 parlicipantes seleccionados para
el esludio

15) Repertes de io s efectos adversos

16) Manejo de 148 muestras biologicas

1?7} instrucclonas de manejo del producto a investigs

18) Consentimiento informadoe

19) Registro del proyecio en una red poblica o privada 08 ensayos clinicos,

CAPITULO IV

VERIFICACION DE LQOS REQUISITOS QUE DEBEN CUMPLIR LOS LABORATORIOS
CLINICOS DE LAS INSTITUCIONES QUE ADELANTAN INVESTIGACION CLINICA EN SERES
HUMANOS

{..)

TABLA 3! SISTEMA DE CALIDAD

Requisito Forma de evaluaclén

1 El lsbomiono dalba coniar 6on un Bisinma
O¢ C3Y050 gue Involucie como Mimme, 1o | Reviagn ge
slguicnie:

a) Programa de Canttal de Cohdad Manual del sisiema de calidad.
b} Progrema de Garanlla de Cohaad Regqisirng 1] implemeniacion  del
c} REwiiuvacon e Hahmdades y gistema de cakood

Compelencin

gy Muebas de Suhoencra (canlrol exierno)

2 Ei wvoralotig debe conlar con un Manut
ge Caldad del Laboratorio (tMCLY que | Revisidn de,
defing el didtema de calidad, ¥ descnba aus | Menual del sisiema ge calidad
pollicak, comoonentss, as coma  lza
lunooney ¥y respomuabitidades de  los
thtarantea Ipnzwnarias  del  faboralana,
IpqueddDe para 13 correcta wmpleEments cian
ael psioma de calad
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3. El MCL debe establecer el tipo y frecuencia
de las actividades de control de calldad con
el fin de’

a} Detectar inmediatamente alteraciones | Revision de:
en os resuftades detwdas a fallag en los
equipes, condimones amblentales o | Manuai del sistema de calidad
errpras del operador, Registros y graficos de contiol de

b} Mororizar a lo fargo del tiempo los | calidad de los Ultimos seis meses @ un
diferentes factores gue pueden slterar | afio
1a precision de |os resullados imedianie
control Intesno y control externo)

4. El sistema de calidad debe serllevadoa | Revision de
cabo por wno o vervs evaluadores | Manuat del sistema de calidad
designados por el director dei laboratorio Registros y formas de evaluacldn y
saguimiento

5 El laboratoric  cebe  contar con la
documentacion que permita comprobar Ia
apficacion de fos diferentes componantes
gel sistema de calidad en el Gtime afio
{segun la fecha de evaluacdn dal
laboratoria):

a) Registro-Graficos con resultados de
control de calidad de cada una de
las
pruebas/ analisls que se realizan an el
taboratorio

b} Regisiros de manlenimienio, garantia
gel
proveedor y hojas de vida de los

equipos
y tecniofogia usada en el laboratorio

c) Registra o certificacion del
entrenamienic en el usc de fa
tecnolagia con que cuenta el laboratorio
por parte de técnicos y
profesionales del laboratorio
Certificaciones de capaclacidn del
personat  téchico  del  laboratorio
respecto  a cursos de educacion
continua

d} Reglsto  de  eventos  adversos

asociedos al use de los equipos y

tecnologla que se usa en el laboratorio

Certficaciones  de certificacién  del

personal  téchico  del  labomtaorio

respesitc 8 cursod de  educacion
continuada

) Registro det proceso de evaluacidon
del
Desempeho {habilldad y
competencias)
de técnicos ¥y profesionates

del

laboratorio.

g} Registros de los  resultados
de actividades de control
externa (evaluaciones, comparaciones
can otros

&
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CIRCULAR 600-5776-14, "PROCESQOS DE BUENAS PRACTICAS CLINICAS -BPC”

2 Relacionade con la Guia de medicamentos y suministios de inveshgacion clinica, codigo
PMJ1-RS-G51

Procesos de te-eliquelndo

Tal como se gsiablece en (3 guis, el re-gliquetads af considerarse un proceso de
acondicicnanento secundano debe tealizarse an un Laboralonio Fgrmacéulico que cuente
con cerbficado en Busnas Praclicas de Mandfactura, centros Opsraderes Logesticas que
cuenten con Buenas Practicas de Manufesiuta pay acondicionamiento secundario o én
instiucrones Prestadoras de Servicios de Salud (IPS) que cuenten con Bucnas Practicas
de Elaboracion para procesos de re-empaqneg yfo re-eénvase Lo anteriar de acverdo con s
normalividar naconal establectda: Resolucion 3183 do 1993, Resotucion 3028 de 2008 y
Resolucidn 444 de 2008,

Cuando el re-eliquelado sea relacronadn con 1a ampliacion de la fecha de vida 0t del
produclo en mvestigacian, se recomienda que 1as solicitudes se reaiicen al Mengs con ires
(3} meses de anbcipacion al vengimiento del producto en investigacidn, de igual manera
se recuerda que segun 10 esfablecido por la Organmacdn Mundial de ta Salud pdia las
cslugies de estabidad de medicamentos, Colombia se encuenira caialogada como Zana
Chmalica IV @ La presentacidn del eslutio de ostabilnd se debe hacer con los
resultadon tabulados de estabmidad natural de al menos 2 loles del producin de
mvestigacion

3. Relacionado con la "Guia para la preseniacion de protocolas de inveshgncion” Cadigo
PMO1-RS-G36

Numeral 4 Lineamiesdos para fa preseniacion oe protocefos do inveshgacién Ineral b
Tiempao de vida atil del producto (Resultadas de fos estucdios de estsbilidad del producic
en investigacian cue soportan ta vida Obl y el certificado de analisis del lole del producto
con el cunl se va a desarrollar el estudio cn el pais).

Cabe recordar que un producto en irvestigacion es enlendido como una forma
farmacéulics de un ingrediente aclivo o placebe que Se estd probands o usands tomo
referencia en un estudip cliaico, mcluyende log productos con  aulonzacion de
comerc.akzacon Cuando se sameta un nuavo prolocelo con una Nnueva molécula ¥y Qua
aun ng cuenfe cun registro sanitarie. es necesano allegar los estudios de estabiiidad, en o
caso de ullizar placeboe en el esludio, se debe allegar cediticado de analsis (de mimmo
dos lotes, que incluya containmacion misrobiana, auvsency de principio active) menor a B
meses ge realizacidn del mismo.

Cupndo cuaiguicr medicamento [con registro sanilario aprobade o on fase de
investigacion) que va ser ulilizado o acandicionado fformutado © empacado) de una
manera dilerenie 2 la aprobada o cuanda se uiiliza para oblency mavyor inlermacion sobre
un uso previamentis igualmente se deteran allegar los estudios de estalilidad

Normas procedimentales:

Respecto del régimen sancionaterio aplicable al presente caso, es necesario recordar que el
procedimientc sancionatcrio del Decrete 677 de 1995, esta simplificado al cumplimiento de los
estipulado por el articulo 12 del Decreto 843 de 2018, "Por el cual se simplifica el procedfm;’enrp
para la renovacion y modificacion de los registros sanitarios de fos medicamentos de sintesis
quimica y gases medicinales y se dictan medidas para garantizar la disponibilidad y control de
los medicamenios en el pais" que adopto el procedimiento sancionatorio del cédigo
administrative y de lo contencioso administrativo, en resumen el Decreto 677 de 1995, a traves
del Decreto 843 de 2016 adopte el procedimiento sancionateorio de la Ley 1437 de 2011,

En razén de lo anterior, el procedimiento sancicnatorio que se aplicara al presente caso seré 8l
determinado por el codigo de procedimiento administrative v de lo contencioso administrativo,

Ley 1437 de 2011, el cual estima lo siguiente:

“Articulo 2°. Ambito de aplicacién. Las normas de esta Parte Primera def C_Odf'go se ap{fcgn a
lodos fos organismos y entidades que conforman las ramas del poder piibfico en sus distintos
Pagina 16
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ardenes, sectores y niveles, a los drgancs aultonomos e independientes del Estado y a8 los
particulares, cuande cumplan funciones administrativas. A todos ellos se les dard el nombre de
attoridades.

Las disposiciones de esta Parte Primera no se aplicardn en los procedimientos militares o de
policia que por su naturaleza requieran decisiones de aplicacion inmediata, para evitar o remediar
perturbaciones de orden publico en los aspectos de defensa nacional, segundad, tranquilidad,
salubridad, y circulacion de personas y cosas. Tampoco se apficaran para ejercer la facultad de
Hibre nombramiento y remocion.

Las auloridades swelardn sus actuacionss a los procedimiantos que se esleblecen en este
Codigo, sin perjuicio de ilos procedimiantos regulados en leyes especiales. £n lo no previsto en
los mismos se apficaran fas disposiciones de este Codigo.

()

ARTICULO 47. PROCEDIMIENTO ADMINISTRATIVO SANCIONATORIO. Los procedimientos
administrativos de carécler sancionatcrio no regulados por leyes especiales o por el Cédigo
Disciplinaric Unico se sujelarén a las disposiciones de esta Parte Primera de! Cddiga. Los
preceplos de este Codigo se aphcardn también en fo no previsto por dichas leyes.

Las actuaciones administrativas de naluraleza sancionatoria podrén iniciarse de oficio o por
solicitud de cualquier persona. Cuando como resuitado de averiguactones preliminares, la
autoridad eslablezca que existen méritos para adefantar un procedimiento sancionatorio, asi o
cormunicara al interesado. Concluidas las averiguaciones preliminares, s/ fuere del caso,
formulard cargos mediante acto administrativo en ef que seflalard. con precision y claridad, 10s
hechos gque lo originan, las personas naturales o jurldicas objelo de la investigacién, las
disposicionas presuntamente vulneradas y las sanciones o medidas que serian procedentes Este
acto administrativo deberd ser nofificado personaimente a los investigados. Contra esla decision
ne procede recurso.

Los investigados podran, dentro de fos quince (15) dias siguientes a fa nolificacién de ia
formulacion de cargos, presentar los descargos y solicitar o aportar las pruebas que pretendan
hacer valer. Seran rechazadas de manera molivada, fas inconducentes, ias impertinentes y las
superflias y no se atenderan igs practicadas ilegaimente.

PARAGRAFO. Las acluaciones administrativas contractuales sancionatorias, incluyendo los
recursos, se regiran por lo dispuesto en las normas especiales sobre fa materia.

ARTICULD 48 PERIODO PROBATORIO. Cuando deban practicarse pruebas se sefalara un
termino no mayor @ lreinta (30) dias. Cuando sean tres {3) o mds invesligados o se deban
practivar en ef exlerior ef término probatoric podré ser hasta de sesenta {60} dfas.

Vencida el periodo probatorio se daré trasiado al investigado por diez (10} dias para que presente
fos alegatas respectivos.

ARTICULO 49. CONTENIDO DE LA DECISION. El funcionario competente proferird el acto
administrativo definitivo dentro de los treinla (30) dfas siguientes a la preseniacién de los
afegatos.

Ei acto administrativo que ponge fin al procedimignto administrativo de carécter sancicnatorio
debera contener:

1. La individualizacion de la persona natural 6 juridica a sancionear.
2. Ef andlisis de hechos y pruebas con base en los cualas se impone fa sancion.

3. Las normas infringidas con 10s hechoes probados.
4. La decist6n final de archive o sancion y fa correspondiente fundamentacion.
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ARTICULO 50. GRADUACION DE LAS SANCIONES. Saivo lo dispuesto en leyes especiales, a
gravedad de las faltas y ef rigor de las sanciones por infracciones adrninistrativas se graduarén
atendiendo a los sigufentes criterios, en cuanto resultaren aplicables:

1. Dano o peligro generado a los infereses juridicos tutelados.

2. Beneficio econtmico obtenido por el infractor para si ¢ a favor de un tercero.

3. Reincidencia en la comision de fa infraccion.

4. Resistencia, negaliva u obsiruccion a la accion investigadora o de supervision.

5. Utdizecion de medios fraudulentos o ulilizacién de persona interpuesta para ocullar ia
infraccidn u ocullar sus efectos.

6. Grado de prudencia y difigencia con que se hayan atendido los deberes ¢ se hayan aplicado
fas normas legeles pertinentes.

7. Renuencia o desacato en el cumplimiento de las 6rdenes impartidas por fa auloridad
competente.

8. Reconocimiento o aceptacion expresa de la infraccién antes del dacrelo de pruebas.

(...}

Articuto 687, Notificacion personal. Las decisiones que pongan término a una acluacion
administrativa se notificaran personalmente al interesado, a su represenianie o apoderads. o a ia
persona debidamente autorizada por el interesado para nolificarse.

En la diligencia de notificacion se enlregara al interesado copia integra, auténtica y gratuita del
acto administralivo, con anotacién de la fecha y la hora, los recurses que legaimenlte proceden,
{as autoridades anle quienes deben interponerse y los plazos para hacerlo.

El incumplimiento de cualquiers de estos requisitos invalidara fa notificacion.

La notificacion personal para dar cumplimiento a todas fas difigencias previstas en el inciso
anterior lambién podrad efectuarse mediante una cualquiera de ias siguientes modalidades:

1. Por medio electrénico, Procedard siempre y cuando el interesado acepte ser notificado de esla
manera.

Le admimstracidn podra establecer este tipo de notificacion para delerminados actos
edministrativos de cardcter masivo que tengan origen en convocalorias publicas. En fa
reglamentacion de la convocatoria impertird a los interesados fas instrucciones pertinentes, y
establecerd modalidades elternativas de nolificacién personal para quisnes no cusnlen con
acceso al medio efectrénico.

2. En estrados. Toda decision que se adople en audiencia publica serd nofificada verbalmente en
estrados, detiéndose defar precise conslancis de las decisiones adopladas y de la circunstancia
de que dichas decisiones quedaron nolificadas. A partir del dia siguiente a la notificacidn se
contaran los (érminos para lg inlerposicion de recursos,

{.)

Articulo 68, Notificacidn por aviso. Si no pudiere hacerse la notificacitn personal al cabo de fos
cinco (5) dias del envio de Ia citacion, esta se hard por medio de aviso que se remitirg a 13
direccion, al nimero de fax o al correc electrénico que figuren en e! expediente o puadan
obtenerse del registro mercantil, acompafiado de copia integra del acto administrativo. &l aviso
debera indicar la fecha y la del aclo que se notifica, la autoridad que fo expidié, los recursos que
legalmente proceden, fas autoridades ante quienes deben inlerponerse, 108 plazos respectivos y
la advertencia de que la nolificacidn se considerara surtida al finalizar el dfa siguiente al de la
entrega del aviso en el fugar de destino.

Cuando se desconozca la informacion sobre el destinatario, el aviso, con copfa integra del acto
administrative, se publicard en fa pdgina elecirénica y en fodo casa en un lugar de acceso a!
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publico de la respectiva enlidad por el términc de cinco (5) dias, con la advertencia de que 1a
notificacion se considerard surtida al finalizar el dia siguiente al retiro del aviso.

En ef expediente se dejerd constancia de la remisién o publicacion del aviso y de la fecha en que
por esle medio quedard surtida la notificacion personal.

()"

Si llegase la investigada a resultar responsable de los cargos endilgados a titulo presuntivo
dentro de este procedimigntc sancionatorio, las sanciones a las cuales podria hacerse
acreedor, serian |las establecidas en ia Ley 8 de 1979, en su articulo 577 modificado por e
articulo 98 del Decreto 2106 de 2018, que establece: '

“Articuio 98. Inicio de proceso sancionatorio. El articulo 577 de la Ley 9 de 1979 quedard asi:

Articulo 877. Inicio de proceso sancionatorio. La autoridad competente iniciard proceso
sancionatorio en los casoes que evidencie una presunta infraccion o viclacion al régimen sandario.
Cuando se trate de productos, establecimientos y/o servicios catalogados de bajo riesgo, la
apertura del proceso solc se hard cuando ademds de evidenciar la presunta infraccion, existan
indicios frente a la liberacion del producto en el mercado ¢ se haya determinado ef incumphmiento
de las medidas sanitarias de seguridad.

Para efectos de clasificar un praducto, establecimianto y/o servicio de bajo riesgo, deberan ser
alendidos fos criterios, normas y reglamentos formulados a nivel nacional y adaptados a nivel
territorial.

La entidad encargada de hacer cumplir las disposiciones saniterias impondrd, medianle acto
adrinistrativo, alguna ¢ algunas de fas siguientes sanciones, segun la gravedad del hecho:

a, Amonestacion,

b. Multas sucesivas hasla por una suma equivalente a 10.000 salarios minimos legales mensuales
vigerntes;

¢. Decomiso de productos;

d. Suspensién o cancelacién del registro o de Ia licencia, y

e. Cierre temporal o definitivo del eslablecimienfo, edificacidn o servicio respectivo.”

Notificacidn de actos administrativos en razén a ia Declaratoria de Emergencia Nacional
proferida por el gobierno nacionat:

El Ministerio de Salud y Proteccidén Social mediante Resoclucidon 385 del 12 de marzo de 2020,
declard la emergencia sanitaria por causa del coronavirus COVID-19 y se adoptan medidas
para hacer frente al virus; en su articulo primero manifesto:

Articulo 1°. Declaratoria de emergencia saritaria. Decldrase la emergencia Sanitaria en todo el
territorio nacional hasta ef 30 de mayo de 2020. Dicha declaratoria podra finalizar antes de la
fecha aqui seflalada o cuando desaparezcan fas causas que le dieron origen o, 8f eslas persisten
0 sg incrementan, podré ser prorrogada.

Posteriormente, el Ministerio de Salud y Proteccion Social mediante Resolucién 844 del 26 de
mayc de 2020, profrogd [a declaratoria de emergencia sanitaria por causa del coronavirus
COWVID-19; en su articulo primero indicd:

Artlcufo 1° Prérroga de la emergencia sanitaria. Prorroguese la emergencia sanitaria en todo el
territorio nacional hasta ef 31 de agosto de 2020. Dicha prorroga podrd finalizar antes de le fecha
aqui seflalada cuando desaparezcen las causas que le dieron grigen o, si estas persisten o se
incramentan, el tlermino podra prorrogarse nuevamente.

Mediante la Resolucién No. 1462 del 25 de agosto de 2020 expedida por el Ministerio de Salud
y Proteccion Sccial, “Por la cual se prorroga la emergencia sanitaria por el nuevo Coronavirus
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que causa fa Covid — 19, se modifican las Resoluciones 385 y 844 de 2020 y se dictan oiras
disposiciones” resolvié;

"Articuio 1° Prorroga de la emergencia sanitaria  Prorrogar la emergencia sanitaria en lodo el
territorio nacional hasta el 30 de noviembre de 2020. Dicha prorroga podré finalizar antes de fa
fecha aqui seflalada cuando desaparezcan las causas que le dieron origen o, si estas persisten o
se incrementan, el término podré prorrogarse nuevamente.”

El Decreto 481 del 28 de marzo de 2020:

Por el cual se adoptan medidas de urgencia para garantizar la atencién y la prestacién de los
servicios por parte de las autoridades publicas y los particulares que cumplan funciones
publicas y se toman medidas para la proteccion laboral y de 10s contratistas de presiacion de
servicios de las entidades plblicas, en el marco del Estado de Emergencia Econdmica, Social y
Ecoldgica,

Articulo 4. Notificacion o comunicacion de actos administralivos. Hasta tanto permanezca vigente
la Ernergencia Sanitana declarada por el Ministerio de Salud y Proteccion Social, la notificacion o
comunicacion de los aclos administrativos se hard por medios electrénicos. Para el efecto en lodo
tramite, proceso 0 procedimiento que se inicie serd obligatorio indicar la direccién elsctrénica para
recibir notificaciones, y con la sola radicacion se entenderd que se ha dado la autorizacion En
refacion con las actuaciones administrativas que se encuentren en curso 3 la expedicién def
presente Decrelo, los adminisirados deberédn indicar a la autoridad competente la direccién
electrénica en la cual recibirdn notficaciones o comunicaciones. Las autoridades, dentro de los
tres (3) dias hébiles posterores a la expedicion del presenie Decrelo, deberdn habittar un buzon
de correo electronico exclusivamenie para efectuar las nolificaciones o comunitaciones a que se
refiere el presente articuic El mensaje que se envie al adminisirado deberd indicar el acto
adminisiralivo que se notifica o comunica, contener copia electrénica del acto administrativo, los
recursos que tegalmente proceden, /as auloridades ante quienes deben interponerse y l0s plazos
pare hacerto. La notificacion o comunicacidn quedara surtida a partir de la fecha y hora en que el
administrado acceda al acto administrativo. fecha v hora que deberd certificar la administracion
En el evento en que fa notificacion 0 comunicacion no pueda hacerse de forma electrénica, se
seguird ef procedimiente previsto en los articuios 67 y siguientes de fa Ley 1437 de 2011.

Articulo 6. Suspension de términos de fas actuaciones administralivas o jurisdiccionales en sede
administrativa. Hasta tanto permanezca vigenle la Emergencia Sanitaria declarada por e
Ministerio de Salud y Proteccion Social las autoridades administrativas a que se refiere el articuio
1 del presente Decreto, por razén del servicio y como consecuencia de la emergencia, podrén
suspender, mediante acto adminisirahivo, los términos de las actuaciones administrativas o
jurisdiccionales en sede adrmunistrativa. Le suspension afectard todos los términos legales,
Incluidos aquelios establecidos en términos de meses o afios. La suspension de los términos se
podra hacer de manera parcial o total en algunas actuaciones 0 en todas, 0 8n algunos tramites o
an {odos, sea que los servicios se presten de manera presencial o virtual, conforme al analiisis
que fas auvtondades hagan de cada una de sus actividades y procesos, previa evaluacion y
justificacion de la situacion concreta.

En fode caso los términos de las actuaciones administrativas o jurisdiccionales se reanudaran a
partir def dia habil siguiente a fa superacion de la Emergencia Sanitaria declarada por ef
Ministerio de Salud y Proteccién Social. Durante el término que dure la suspension y hasta el
momenlc en que se reanuden las acltuaciones no correrdn los tdrmincs de cadueidad,
prescripeidn o firmeza previstos en la Ley que reguie la materia.

Paragrafo 1. La suspension de términos a que se refiere ¢l presente articuio también aplicara
para ef pago de santencias judiciales.

Pardgrafo 2. Los Fondos Cuenta sin personeria jurfdica adscritos a los ministenios, que manejen
recurses de segurided social y que sean administrados a través de contratos fiducianos, podran
suspender ios térmnos en ef marco sefialado en el presente articulo. Durante el tiempo que dure
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fa suspension no corraran los términos establecidos en la normatividad vigente para la atencién
Ue las prestaciones y en consecugncia no $e causaran intereses de mora.

Faragrafo 3, La presente dispasicion no aplica a las actuaciones administrativas ¢ jurisdiccionales
refativas a la efectividad de derechos fundamentales.

come ef Invima, expidio la Resoluciéon No. 2020012926 de 03 de abril de 2020, el cual en

sl articulo 1° dispone:

Articulo 1°. Suspension de términos. Suspender ios términos legales en los tramites, procesos v
acluaciones adelantades por ef Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos —
Invima, hasta tanto permanezca vigenle la Emergencia Sanitaria declarada por el Minislerio de
Salud y Proteccion Social.

Esta suspension se aplica e los procesos de Control Interno Disciplinario. de Jurisdiccion
Coactiva, a los procesos administrativos sancionatorios y ai tramite de liquidacion de fos contratos
suscritos por la enlidad, asf como a las accianes de inspeccidn, vigifancia y controt — IVC que se
adelantan en ef marco del modela de gestién de riesgo, adoptado por fa Direccidn General para
tal fin, y en la aplicacion, seguimientc y decision sobre las medidas sanitarias de seguridad
refacionadas con fos productos de competencia del Inwima, de conformidad con fas normas
sanitarias legales vigenles.

Paragrafc pnmero. El computo de términos en fos procesos y acfuationes adrmunistrativas se
reanudard a partir del dia hébil siguients a la superacién de la Emergencia Sanitaria declarada
por ef Ministeric de Salud y Proteccién Social. Durante ef término que dure la suspension y hasta
el momentc en que se reanuden las acluaciones, no corrardn los términas de ceducidad,
prescripcidn o firmeza previstos en la Ley gue regule la malters.

Pardgrafo segundo. La presente resolucion no suspends 105 1érminos previstos para la respuesta
a fas peliciones en sus diferenles modalidades, ni los asuntos que deban resolverse en los
terminos fijados por otras auloridades administrativas. de control o judicisles. para lo cual se dara
apficacion al artfculo 5 def Decrefo 4971 del 28 de marzo de 2020, durante el tiempo que se
mantanga la emergencia sanitaria.

Fardgrafo tercerp. Hasla tento permanezca vigente fa Emergencia Sanitaria deciarada por el
Ministerio de Salud y Proteccién Social, la notificacion ¢ comunicacién de los actos
adminisiralivos expedidas par el invima, se hara por medios eleclrénicos, de conformidad con lo
pravisto en ef articulo 4 det Dacreto 491 del 28 de marzo de 2020.

Pardgralo cuarto. De conformidad con lo previsto en ef articulo 8 del Decreto 4914 del 28 de marzo
de 2020, cuando un registro, permiso, autorizacion, cerificado o licencia expedido por ! invima,
vanza durante el término de vigencia de la Emergencia Sanitaria declarada por el Minislerio de
Safud y Proteccion Social y cuyo tramite de renovacion no pueda ser reafizado con ocasitn de las
medidas adoptadas pare conjurarie, se entenderd prorrogado sulométicamente el reqistro,
permiso, autorizacidn, certificado y licencia hasta un mes (1) més contadc a parlir de fa
superacion de la Emergencia Sanitaria declarada por ef Ministerio de Salud y Proteccion Social.
Superada fa Emergencia Sanitaria declarade por el Ministerio de Salud y Proteccion Social, el
titiiar del registro, permiso, autorizacion, certificado o licencia, debera realizar el trdmite ordinario
para su renovacion.

Mediante la Resolucion No. 2020020185 dei 23 de junio de 2020, se resolvid modificar el
Articulo 1 de la Resolucion No. 2020012526 de! 3 abrii de 2020, en el siguiente sentido:

LI

Oficina
Admini

Artlculo Segundo. Modificar el Articuio 1° de la Resolucitn 2020012926 del 3 de abrif de 2020, en
el siguiente sentido:

Reanudar los términns legales en los siguientes trdmites. procesos y actuaciones adelantados
por ef Institute Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimenltos invima, establecidos en ef
articulo 01 de {a Resolucion No. 2020012626 del 03 de abril asi:
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Los procesos de Controf interno Disciplinario, las acciones de inspeccion, vigilancia y controf IVC
que se adelantan en el marco del modelo de gestion de riesgo, adoptado por ia Direccin General
para tal fin, y en la aplicacion, seguimienlo y decisién sobre las medidas sanitarias de seguridad
refacionadas con los productos de competencia del invima, de conformidad con las normas
sanitarias fegales vigentes.

Paragrafo Primero. El computo de términcs legales en los procesos, actuaciones administrativas
y tramutes indicados en la presente resclucion se reanudard a partir del dia habit siguients a la
publicactén del presente acto administrativo en ef Diano Oficial.

Paragrafo Segundo. Hasta tanto permanezca vigente le Emergencia Sanitaria deciarada por el
Ministerio de Salud y Proteccion Social, la nolificacién o comunicacion de los aclos
administrativos expedidos por ef Invima, se realizard por medios electrdnicos, de conformidad con
{o previsto en el articulo 4 del Decreto 491 del 28 de marzo de 2020,

Articulo Segundo: Tramites a cargo de la Direccion de Responsabifidad Sanitaria. Modificar el
articuio 5 de fa Resolucidon No. 2020012626 del 3 de abni de 2020, resalviendo reanudar fos
terminos fegales en los procesos sancionatonos, actuaciones adminisirativas y demas tramites o
cargo de fa Direccion de Responsabilidad Sanitaria del instituto Nacional de Vigiiancia de
Medicamentas y Alimentos Invima.

Faragrafo: Las notificaciones de los actos administrativos expedidos dentro de los procesos
sancionatorios se continuardn realizando por medios electronicos de conformidad con lo previsto
en el articulo 4 del Decreto 491 del 28 de marzo de 2020,

Se advierte que reanudados fos términos legales mediante la presente resoiucion, notificacién o

comunicacion respectiva queda surtida a partir de la fecha y hora en que el administrado acceda
al acto administrativo, fecha y hora que deberd certificar fa administracidn.

{.)

De acuerdo con las normas citadas, y |a situacidn expuesta en los antecedentes este Despacho
considera que la sociedad IQVIA RDS COLOMBIA S.A.S.. identificada con el NIT No.
830.140.226-9, presuntamente trasgredio la normatividad sanitaria, al:

1.

Efectuar cambio en las condiciones aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida Uil
en el estudio de fase || de extension abierta de pacientes inscritos previamente en el
estudio GA29350 para evaluar la sequridad y eficacia a large plazo de GDC-0853 en
pacientes con artritis reumatoide moderada a grave, con plaze registrado de vida Gtil en
la etiqueta de 24 meses, superior al aprobado de 12 meses, por medio de la Resclucion
No. 2017014345 de 10 de abril de 2017, realizando cambio de calidad del medicamento
y repercutiendo en su seguridad, estabilidad y eficacia, vulnerando el articulg 22 literal n,
27 y las definiciones contenidas en el articulo 2 del Decreto 877 de 1895, y la tabla 18
numeral 3 y 8, de la Resolucidon 2378 de 2008 en armonia con los numerales 2 y 3 de la
circular 600-5776-14,

Efectuar cambio en las condiciones aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida otil
en el estudio de fase |l de dos cohortes, aleatorizado, a doble ciege, de grupes paralelos
en pacientes con artritis reumatoide activa que evalua la eficacia y seguridad de GDC-
0853 en comparacion con placebc y adalimumab en pacientes con una respuesta
inadecuada a la terapia previa con Metotrexalo (cohorte 1) y en comparacién con
placebo en pacienies con una respuesta inadecuada a |a terapia previa para el FNT
{cohorte 2), con plazo registrado de vida util en la etiqueta de 24 meses, superior &l
aprobado de 12 meses, por medic de la Resolucion No. 2017014344 de 10 de abril de
2017, realizando cambio de caiidad del medicamento y repercutiendc en su seguridad,
estabilidad y eficacia, vulnerando ei articulo 22 literal n, 27 y las definiciones contenidas
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en el articuio 2 del Decreto 677 de 1995, y la tabia 18 numeral 3 y 5, de la Resolucién
2378 de 2008 en armenia con los numerales 2 y 3 de la circular 600-5776-14.

De acuerdo con ias normas citadas, y la situacién expuesta en los antecedentes este Despacho
considera que las sociedades: CLINICA DE ARTRITIS TEMPRANA §.A.S. identificada con el
NIT No. 800.392.743-1, y la FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA FERNANDO
CHALEM identificada con el NIT No. 860.050.632-8, en calidad de centros de estudio para el
codigo de protocolo GA30067, presuntamente trasgredid la normatividad sanitaria, al:

1. Suministrar medicamento en investigacion clinica a los sujetos participantes con
condiciones distintas a fas aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida (til en el
estudic de fase |l de extension abierta de pacientes inscritos previamente en el
estudio GA29350 para evaluar la seguridad y eficacia a largo plazo de GDC-0853 en
pacientes con ariritis reumatoide moderada a grave, con plazo registrado de vida util
en la etiqueta de 24 meses, superior al aprobado de 12 meses, por medio de la
Resolucion No, 2017014345 de 10 de abril de 2017, vulnerando el articulo 22 literal
n, 27 y las definiciones contenidas en el articulo 2 del Decreto 677 de 1985, en
concordancia con o dispuesto en los articulos 4 v 5 de la resolucidn 2378 de 2008,
definiciones del glosaric del anexo técnico, de! CAPITULQ II, tablas 1, tabla 3
numeral 6 fiteral b y d, tabla 5 numeral 3, tabla @ numerales 1y 2, tabla 14 numeral 2,
del CAP!ITULOC It numeral 5, subnumerales 10 y 17, capituio |V tabla 5 numerales 1,
2,3, 4y85, enarmonia de los numerales 2 y 3 de la circular 600-5776-14.

De acuerdo con las normas citadas, y |a situacion expuesta en los antecedentes este Despacho
considera que ias sociedades: CENTRC DE INVESTIGACION EN REUMATOLOGIA Y
ESPECIALIDADES MEDICAS S.A.S., sigla CIREEM SAS identificada con el NIT No.
900.201.836-8, RIESGO DE FRACTURA S.A, sigla CAYRE identificada con el NIT No.
830.027.158-3, la FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA FERNANDO CHALEM
identificada con el NIT No. 860.050.632-9, el HOSPITAL PABLO TOBON URIBE identificado
con el NIT No. 890.901.826-2 y SERVIMED S.A.8. identificada con el NiT No. 808.003.827-9,
en calidad de centros de estudio para cédige de protocolc GA29350, presuntamente trasgredio
la normatividad sanitaria, al:

2. Suministrar medicamento en investigacion clinica a los sujetos participantes con
condiciones distintas a las aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida util en el
estudio de fase !l de dos cohories, aleatorizado, a doble ciego, de grupos paralelos
en pacientes con artritis reumatoide activa que evalta la eficacia y seguridad de
GDC-0853 en comparacién con placebo y adalimumab en pacientes ¢on una
respuesta inadecuada a la terapia previa con Mefofrexato (cohorte 1) y en
comparacion c¢on placebo en pacientes con una respuesta inadecuada a la terapia
previa para el FNT (cchorte 2}, con plazo registradc de vida util en 1a etiqueta de 24
meses, superior al aprobado de 12 meses, por medio de la Resolucion No,
2017014344 de 10 de abrii de 2017, vulnerando el articulo 22 literal n, 27 vy las
definiciones contenidas en e! articulo 2 del Decreto 677 de 1985, en concordancia
con lo dispuesto en [os articulos 4 y 5 de {a resolucicn 2378 de 2008, definiciones de!
glosaric del anexo técnico, del CAPITULO 1, tablas 1, tabla 3 numeral 6 literal b y d,
tabla 5 numeral 3, tabla 9 numeraies 1 y 2, tabla 14 numeral 2, del CAPITULC IlI
numeral 5, subnumerales 10 y 17, capitulo 1V tabla 5 numerales 1, 2, 3, 4 y 5 en
armonia de los numerales 2 y 3 de la circular 600-5776.14

NORMAS PRESUNTAMENTE VULNERADAS

s Decreto 677 de 1995: Arlculo 22 literal n, articulo 27 en concordancia con las
definiciones contenidas en el articulo 2.
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« Circular del INVIMA 600-5776-14: Numerales 2y 3

* Resolucidn 2378 de 2008: Articulos 4 y 5; en concordancia con las definiciones del
anexo técnico y del CAPITULO i, tablas 1, tabla 3 numeral 6 fiteral b y d, tabla 5
numeral 3, tabla 9 numerales 1 y 2, tabla 14 numeral 2, tabla 18 numerales 3 y 5, del
CAPITULO IlIt numeral 5, subnumerales 10 y 17, capitulo IV tabla 5 numerales 1, 2 3, 4
y 5.

En mérito de {o anterior, este Despacho,
RESUELVE

ARTICULO PRIMERQ. - Iniciar proceso sancionaterio en contra de las sociedades IQVIA RDS
COLOMBIA S.A.S., identificada con el NIT No. 830.140.226-9, CLINICA DE ARTRITIS
TEMPRANA S.A.S, identificada con e! NIT No. 800.392.743-1, FUNDACION INSTITUTO DE
REUMATOLOG!IA FERNANDO CHALEM identificada con el NIT No. 860.050.632-9, CENTRO
DE INVESTIGACION EN REUMATOLOGIA Y ESPECIALIDADES MEDICAS S.AS., sigla
CIREEM SAS identificada con el NIT No. 900.201.836-8, RIESGO DE FRACTURA S.A. sigla
CAYRE identificada con el NIT No. 830.027.158-3, HOSPITAL PABLC TOBON URIBE
identificado con el NiT No 890.901.826-2 vy SERVIMED S$.A.S. identificada con el NIT No.
808.003.827-9, de acuerdo a la parte motiva y considerativa del presente auto,

ARTICULO SEGUNDO. - Formular cargos en contra de;

La sociedad 1QVIA RDS COLOMBIA S.A.8. identificada con & NIT No, 830.140.228-6,
presuntamente trasgredio [a normatividad sanitaria, al.

1. Efectuar cambio en las condiciones aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida Gtit
en el estudio de fase Il de exdensién abierta de pacientes inscritos previamente en el
estudio GAZ9350 para evaluar la seguridad y eficacia a largo plazo de GDC-0853 en
pacientes con artritis reumatoide moderada a grave, con plazo registrado de vida util en
la etiqueta de 24 meses, superior al aprobado de 12 meses, por medic de la Resolucion
No. 2017014345 de 10 de abril de 2017, realizando cambic de calidad del medicamento
y repercutiendo en su seguridad, estabilidad y eficacia, vulnerando el articulo 22 literal n,
27 y las definiciones contenidas en el articulo 2 del Decreto 677 de 1995, y la tabla 18
numeral 3 y 5, de |la Resolucidén 2378 de 2008 en armonia con los numerales 2y 3 de la
cirgular 600-5776-14,

2. Efectuar cambio en las condiciones aprobadas y auvtorizadas frente al tiempo de vida util
en el estudio de fase |l de dos cohortes, aleatorizado, a doble ciego, de grupos paralelos
en pacientes con artritis reumateoide activa que evalda [a eficacia y seguridad de GDC-
0853 en comparacien con placebo y adalimumab en pacientes con una respuesta
inadecuada a !a terapia previa con Metotrexato (cohorte 1} y en comparacion con
placebo en pacientes con una respuesta inadecuada a la terapia previa para el FNT
(cohorte 2), con plazo regisirade de vida util en la etiqueta de 24 meses, superior al
aprobado de 12 meses, por medio de la Resolucion No, 2017014344 de 10 de abril de
2017, realizando cambio de calidad de! medicamento y repercutiende en su seguridad,
estabilidad y eficacia, vulnerando el articulo 22 literal n, 27 y las definiciones contenidas
en e articulo 2 del Decreto 677 de 1995, y la tabla 18 numeral 3 y 5, de la Resolucion
2378 de 2008 en armonia con los numerales 2 y 3 de |a circular 600-5776-14,

De acuerdo con las normas citadas, y |a situacién expuesta en los antecedentes este Despacho

considera que las sociedades: CLINICA DE ARTRITIS TEMPRANA S A.S. identificada con el
NIT No. 800.392.743-1, y la FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA FERNANDO
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CHALEM identificada con el NiT No. 860.050.632-9, en caiidad de centros de estudic para el
codigo de protocolo GA30067, presuntamente trasgredio la normatividad sanitaria, al:

1. Suministrar medicamentc en investigacion clinica a los sujetos participantes con
condicicnes distintas a las aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida Uil en el
estudio de fase Il de extension abierta de pacientes inscritos previamente en et estudio
GA29350 para evaluar la seguridad y eficacia a largo plazo de GDC-0853 en pacientes
con artritis reumatoide moderada a grave, ¢on plazo registrado de vida (til en |a etiqueta
de 24 meses, superior al aprobado de 12 meses, por medic de la Resolucion No.
2017014345 de 10 de abril de 2017, vulnerando el articulo 22 literal n, 27 y las
definiciones contenidas en el articulo 2 del Decreto 677 de 1985, en concordancia con o
dispuesto en los articulos 4 r 5 de |a rasolucidn 2378 de 2008, definiciones del glosario
del anexo técnico, del CAPITULO !, tablas 1, tabla 3 numeral 6 literal b y d, tabla 5
numeral 3, tabla 9 numerales 1 y 2, tabla 14 numeral 2, del CAPITULO Il numeral 5,
subnumerales 10 y 17, capitulo IV tabla 5 numerales 1, 2, 3, 4 y 5, en armonia de los
numerales 2 y 3 de la circular 800-5776-14.

De acuerdo con las narmas citadas, y la situacién expuesta en los antecedentes este Despacho
considera que las sociedades; CENTRO DE INVESTIGACION EN REUMATQLOGIA Y
ESPECIALIDADES MEDICAS S.A.S., sigla CIREEM SAS identificada con el NIT No.
900.201.836-8, RIESGO DE FRACTURA S.A. sigla CAYRE identificada con e/ NIT No.
830.027.1568-3. la FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA FERNANDO CHALEM
identificada con el NIT No. B60.050.632-9, el HOSPITAL PABLO TOBON URIBE identificado
con el NIT No. 890.901.828-2 y SERVIMED S.A.8. identificada con el NIT No. 808.003.827-9,
en calidad de centros de estudio para ¢odigo de protocolo GA29350, presuntamente trasgredio
la normatividad sanitaria, al:

1. Suministrar medicamento en investigacion clinica a los sujetos participantes con
condiciones distintas a 'as aprobadas y autorizadas frente al tiempo de vida Util en el
estudio de fase !l de dos cohortes, aleatorizado, a doble ciego, de grupos paralelos en
pacientes con artritis reumatoide activa que evalua la eficacia y seguridad de GDC-0853
en comparacion con placebo y adalimumab en pacientes con una respuesta inadecuada
a la terapia previa con Metolrexato (cohorte 1) y en comparaciéon con placebo en
pacientes con una respuesta inadecuada a la terapia previa para el FNT (coherte 2}, con
plazo registrado de vida util en {2 etiqueta de 24 meses, superior al aprobado ge 12
meses, por medio de la Resolucion No. 2017014344 de 10 de abril de 2017, vulnerando
el articulo 22 literal n, 27 y ias definiciones contenidas en el articulo 2 del Decrato 677 de
1995, en concordancia con lo dispuesto en fos articulos 4 y 5 de la resolucién 2378 de
2008, cefiniciones de! glosario del anexo técnico. del CAPITULO Il tablas 1, tabia 3
numeral & iiteral b y d, tabla 5 numeral 3, tabla 9 numerales 1 y 2, tabla 14 numeral 2,
del CAPITULQ {ll numeral 5, subnumerales 10 y 17, capitulo IV tabla 5 numerales 1, 2,
3,4y 5, en armonia de los numerales 2 y 3 de la circular 600-5776-14.

ARTICULO TERCERO: Notificar en forma electronica al representante legal y/o apoderado de
las sociedades IQVIA RDS COLOMBIA S.A.S., identificada con el NIT No. 830.140.226-9,
CLINICA DE ARTRITIS TEMPRANA S8.A.S. identificada con el NIT No. 8CC 382 743-1,
FUNDACION INSTITUTO DE REUMATOLOGIA FERNANDO CHALEM identificada con el NIT
No. 860.050.632-9, CENTRC DE [INVESTIGACION EN REUMATOLOGIA Y
ESPECIALIDADES MEDICAS S.A.S., sigla CIREEM SAS identificada con el NIT No.
900.201.836-8, RIESGO DE FRACTURA S.A, sigla CAYRE identificada con el NIT No.
830.027.188-3, HOSPITAL PABLO TOBON URIBE identificado con el NIT No. 890.901.828-2 y
SERVIMED S8.A.S. identificada con el NIT No. 808003827-9, del presente auto, de
conformidad con lo previsto en el articuio 4 del Decreto 491 del 28 de marzo de 2020, y en
concordancia con lo establecide en ei paragrafo tercero del articulo primero de la Resolucion
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2020012926 del 3 de abril de 2020 y el paragrafo del articulo 2 de la Resolucion 2020020185
del 23 de junic de 2020.

De no ser posible {a notificacion por medios electronicos, se notificara conforme a lo dispuesto
en el articulo 67 y siguientes del Codigo de Procedimiento Administrative y de lo Contencioso
Administrativo y/o lo dispuesto en el ordenamiento jurldico legal vigente.

ARTICULO CUARTO: Conceder un término de quince (15) dias habiles que comienzan a
contarse a partir del dia siguiente de la notificacién, para que directamente o por medio de
apoderado, las investigadas presenten sus descargos por escrito, aporten y soliciten la practica
de las pruebas que consideren pertinentes, de acuerdec con te dispuesto en el articulo 47 de la
Ley 1437 de 2011,

ARTICULO QUINTO: Contra el presente auto no procede recurso alguno.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

MR Tl

MARIA MARGARITA JARAMILLO PINEDA
Directora de Responsabilidad Sanitaria

Proyecid Jessica Murliio
Reviso; Fredy Castifo Parra
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