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DIRECCAO DOS SERVICOS DE FINANCAS
Editais

Contribui¢do Predial Urbana

Sdo, por este meio, avisados os contribuintes que pretendam
beneficiar, relativamente ao exercicio de 2025, da deducdo das
despesas de conservagdo e manutengdo, prevista nos artigos 13.° e
16.° do Regulamento da Contribui¢do Predial Urbana, em vigor, de
que deverdo apresentar, durante o més de Janeiro, uma declaragdo
de modelo M/7, em separado para cada prédio ou parte dele.

Ficam dispensados da apresentacdo da referida declarag@o, relati-
vamente aos prédios ndo arrendados no exercicio de 2025.

O impresso da declaragdo serd fornecido por estes Servigos, no
Edificio “Finangas”, sito na Avenida da Praia Grande, no Centro de
Servigos da RAEM, sito na Avenida de Venceslau de Morais e no
Centro de Servigos da RAEM das Ilhas, ou pode ser descarregado
através do endereco electronico www.dsf.gov.mo, podendo ainda a
declaragao acima referida ser apresentada através da aplicagdo
movel “Macau Tax” ou do sistema do “Servigo Electronico” desta
Direcgdo de Servigos.

Direccéo dos Servigos de Finangas, aos 5 de Dezembro de 2025.

A Directora dos Servigos, substituta, Ho In Mui.

IMPOSTO COMPLEMENTAR DE RENDIMENTOS

Faz-se saber, face ao disposto no artigo 10.°, n.° 1, alinea a), do
Regulamento do Imposto Complementar de Rendimentos, aprovado
pela Lei n.° 21/78/M, de 9 de Setembro, que, durante os meses de
Janeiro a Margo de 2026, as pessoas singulares e colectivas ndo
enquadraveis no artigo 4.°, n.° 2, do mesmo Regulamento, que
tenham auferido na Regido Administrativa Especial de Macau, em
relagdo ao exercicio de 2025, rendimentos abrangidos pelo artigo 3.°
do citado Regulamento, deverdo apresentar em duplicado, a declara-
¢do de rendimentos, modelo M/1, sob pena de multa prevista no
artigo 64.° do referido Regulamento.

As referidas declaragdes poderdo ser apresentadas no Centro de
Atendimento Fiscal do Edificio “Finangas” na Praia Grande, no
Centro de Servicos da RAEM na Avenida de Venceslau de Morais e
no Centro de Servigos da RAEM das Ilhas, podendo ainda as
mesmas serem apresentadas através do servico electronico desta
Direccao de Servigos (www.dsf.gov.mo) ou “Macau Tax” da DSF.

Direc¢do dos Servicos de Finangas, aos 12 Dezembro de 2025.

A Directora dos Servigos, substituta, Ho In Mui.
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DECLARACAO DE RENDIMENTOS DO IMPOSTO
PROFISSIONAL RESPEITANTE AO EXERCICIO DE 2025

1. Em conformidade com o disposto no artigo 10.°, n.° 1 do
Regulamento do Imposto Profissional, avisam-se todos os contribu-
intes do 1.° Grupo (assalariados e empregados por conta de outrem)
e do 2.° Grupo (profissdes liberais e técnicas) — sem contabilidade
devidamente organizada — do referido imposto, que deverdo
entregar, durante os meses de Janeiro e Fevereiro de 2026, na
Reparticdo de Financas de Macau, em duplicado, uma declaragao de
rendimentos, conforme o modelo M/5, de todos os rendimentos do
trabalho por eles recebidos ou postos a sua disposi¢do no ano
antecedente, podendo os contribuintes inscritos como utilizadores da
“Conta unica de acesso comum aos servigos publicos da RAEM”
declara-los através da pagina electronica da DSF.

2. Ficam dispensados da apresentagdo da referida declaragdo os
contribuintes do 1.° Grupo cujas remuneragdes provenham de uma
unica entidade pagadora.

3. Os contribuintes do 2.° Grupo (profissoes liberais e técnicas) —
com contabilidade devidamente organizada conforme n.° 1 do artigo
11.° do mesmo Regulamento — deverdo entregar, a partir de 1 de
Janeiro até 15 de Abril de 2026, na Reparti¢do de Finangas de
Macau, uma declaragdo de rendimentos, conforme o modelo M/5 e
o Anexo A, em duplicado, juntamente com os seguintes documen-
tos:

1) Balangos de verificagdo ou balancetes progressivos do razao
geral, antes e depois dos langamentos de rectificagdo ou regulariza-
¢do e de apuramento dos resultados do exercicio;

2) Mapa modelo M/3 de depreciacdes e amortizagdes dos activos
fixos tangiveis e intangiveis e mapa modelo M/3A da discriminagdo
dos elementos alienados a titulo oneroso e dos abatidos a que se
refere a alinea d) do n.° 1 do artigo 13.° do Regulamento do Imposto
Complementar de Rendimentos;

3) Mapa modelo M/4 do movimento das provisdes a que se refere
a alinea ¢) do n.° 1 do artigo 13.° do Regulamento do Imposto
Complementar de Rendimentos.

4. Todas as entidades patronais deverdo entregar nos meses de
Janeiro e Fevereiro de 2026, na Reparticdo de Finangas de Macau,
uma relagdo nominal, em duplicado, conforme o modelo M3/M4,
dos assalariados ou empregados a quem, no ano anterior, hajam
pago ou atribuido qualquer remuneragéo ou rendimento, mesmo que
ndo hajam rendimentos pagos aos trabalhadores ou nao tenham sido
recrutados trabalhadores, ¢ exigida, ainda assim, a apresentagdo da
declaragdo.

5. Conforme o Regulamento do Imposto Profissional, a falta da
entrega da declaragdo de rendimentos ¢ das relagdes nominais dos
empregados ou assalariados, ou a inexactiddo dos seus elementos,
sera punida com a multa de 500,00 a 5.000,00 patacas.
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6. Os impressos da declaragdo e das relagdes nominais sdo
disponiveis no Centro de Atendimento Fiscal do Edificio “Finangas”
na Praia Grande, no Centro de Servicos da RAEM na Avenida de
Venceslau de Morais e no Centro de Servigos da RAEM das Ilhas.

Direccédo dos Servigos de Finangas, aos 10 de Dezembro de 2025.

A Directora dos Servigos, substituta, Ho In Mui.
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CONSELHO DE CONSUMIDORES

Avisos

Despacho n.° CC/2025/0216

Nos termos do artigo 10.° da Lei n.° 15/2009 (Disposicdes
Fundamentais do Estatuto do Pessoal de Direcgdo ¢ Chefia), do
n.° 1 do artigo 22.° e do artigo 23.° do Regulamento Administrativo
n.° 26/2009 (Disposi¢des complementares do estatuto do pessoal de
direc¢ao e chefia), e do n.° 2 do artigo 5.° do Regulamento Adminis-
trativo n.° 37/2023 (Organizagdo e funcionamento do Conselho de
Consumidores), determino:

1. Sdo delegadas na vice-presidente substituta do Conselho de
Consumidores, U Kam, as competéncias para a pratica dos seguintes
actos:

1) Dirigir e coordenar o Departamento de Protecg¢@o dos Direitos
e Interesses de Consumo;

2) Exercer, no ambito da subunidade mencionada na alinea anteri-
or, os seguintes poderes:

(1) Autorizar o gozo de férias, decidir sobre os pedidos de altera-
¢do e gozo antecipado de férias, com excepgao do pessoal de chefia;

(2) Conceder licenga especial e decidir sobre pedidos de acumula-
¢ao de férias, por motivos pessoais ou por conveniéncia de servigo,
com excepcdo do pessoal de chefia;

(3) Justificar ou injustificar faltas;

(4) Autorizar a prestagdo de servico em regime de horas extraor-
dinarias até ao limite legalmente previsto;

(5) Autorizar a apresentagdo dos trabalhadores do Conselho de
Consumidores ¢ dos seus familiares as Juntas Médicas, que funcio-
nam no ambito dos Servigos de Saude;

(6) Assinar, no ambito das competéncias do Conselho de
Consumidores, os oficios e o expediente dirigidos a entidades da
Regido Administrativa Especial de Macau e do exterior, com
excepgdo do dirigido aos Gabinetes do Chefe do Executivo e dos
Secretarios, a Assembleia Legislativa, aos Gabinetes do Presidente
do Tribunal de Ultima Instancia e do Procurador, ao Comissariado
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publicos exteriores a Regido Administrativa Especial de Macau;

(7) Autorizar a participagdo de trabalhadores em congressos,
seminarios, coloquios, jornadas e outras actividades semelhantes,
quando realizados na Regido Administrativa Especial de Macau.

3) Aplicar multa ao infractor nos termos do n.° 3 do artigo 72.° da
Lei n.° 9/2021 (Lei de Protec¢do dos Direitos e Interesses do
Consumidor), bem como exercer a competéncia de aplicar san¢des
acessorias e adverténcia referidas nos artigos 71.° e 73.° do mesmo
diploma.

2. A presente delegacdo de competéncias ¢ feita sem prejuizo dos
poderes de avocagdo e superintendéncia.

3. Dos actos praticados no uso das competéncias ora delegadas
cabe recurso hierarquico necessario.

4. Séo ratificados os actos praticados pela delegada, no ambito da
presente delegacdo de competéncias, desde 3 de Dezembro de 2025.

5. O presente despacho produz efeitos a partir da data da sua
publicagdo, sem prejuizo do niimero anterior.

Conselho de Consumidores, aos 15 de Dezembro de 2025.

A Presidente, Leong Pek San.

Despacho n.° CC/2025/0217

Nos termos do artigo 10.° da Lei n.° 15/2009 (Disposigdes
Fundamentais do Estatuto do Pessoal de Direcgdo ¢ Chefia), do
n.° 1 do artigo 22.° e do artigo 23.° do Regulamento Administrativo
n.° 26/2009 (Disposi¢des complementares do estatuto do pessoal de
direccdo e chefia), e do n.° 2 do artigo 5.° do Regulamento Adminis-
trativo n.° 37/2023 (Organizagdo e funcionamento do Conselho de
Consumidores), determino:

1. Sdo delegadas no chefe substituto do Departamento de Protec-
¢80 dos Direitos e Interesses de Consumo, Wong Chi Cheong, as
competéncias para a pratica dos seguintes actos, no ambito das
competéncias das respectivas subunidades:

1) Autorizar a informag&o, consulta ou passagem de certiddes de
documentos arquivados, com exclusdo dos excepcionados por lei;
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2) Assinar os oficios que comunicam despachos superiores, bem
como o expediente necessario a mera instru¢do dos procedimentos
cuja tramitagdo decorra na subunidade organica e a execugdo das
respectivas decisdes, com excepcao dos oficios ou do expediente
que deva ser enderecado a todas as entidades publicas da Regido
Administrativa Especial de Macau e do exterior.

2. A presente delegacdo de competéncias ¢ feita sem prejuizo dos
poderes de avocagdo e superintendéncia.

3. Dos actos praticados no uso das competéncias ora delegadas
cabe recurso hierarquico necessario.

4. Sao ratificados os actos praticados pelo delegado, no ambito da
presente delegacdo de competéncias, desde 3 de Dezembro de 2025.

5. O presente despacho produz efeitos a partir da data da sua
publicagdo, sem prejuizo do niimero anterior.

Conselho de Consumidores, aos 15 de Dezembro de 2025.

A Presidente, Leong Pek San.
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DIRECCAO DOS SERVICOS DAS FORCAS
DE SEGURANCA DE MACAU

Antncio

Nos termos do n.° 4 do artigo 14.° do Regulamento Administrati-
vo n.° 13/2002, vigente, que regulamenta o regime de admissdo e
frequéncia do Curso de Formagdo de Instruendos das Forgas de
Seguranga de Macau, o resultado final, apds rectificado, da inspec-
¢do sanitaria dos candidatos ao 34.° Curso de Formagdo de Instruen-
dos das Forcas de Seguranca de Macau sera afixado, no dia 26 de
Dezembro de 2025, no expositor da Direcgdo dos Servigos das
Forgas de Seguranca de Macau, sita na Avenida do Comendador Ho
Yin, Edificio de Escritérios do Governo (Qingmao), 8.° andar,
Macau, e disponibilizado na pagina electréonica das Forgas de
Seguranca de Macau (www.fsm.gov.mo/cfi/pdefault.aspx).

Direccdo dos Servigos das Forgas de Seguranga de Macau, aos
15 de Dezembro de 2025.

A Directora dos Servigos, Lao Wan Seong, superintendente-geral.
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ESCOLA SUPERIOR DAS FORCAS DE SEGURANCA
DE MACAU

Aviso

Despacho n.° 21/ESFSM/2025

Usando da faculdade conferida pelo n.° 3 do Despacho do
Secretario para a Seguranga n.° 137/2025, publicado no Boletim
Oficial da RAEM n.° 43, II Série, de 22 de Outubro de 2025, e de
harmonia com o disposto no artigo 10.° da Lei n.° 15/2009 (Disposi-
¢oes Fundamentais do Estatuto do Pessoal de Direc¢do ¢ Chefia),
alterado pela Lei n.° 9/2025, nos artigos 22.° e 23.° do Regulamento
Administrativo n.° 26/2009 (Disposigdes complementares do estatu-
to do pessoal de direcgdo e chefia), alterado pelo Regulamento
Administrativo n.° 10/2025, e no n.° 2 do artigo 5.° do Estatuto da
Escola Superior das Forgas de Seguranga de Macau, aprovado pelo
Decreto-Lei n.° 5/95/M, de 30 de Janeiro, alterado pelos Regula-
mentos Administrativos n.* 3/2018, 26/2019 e 24/2024, o director
da Escola Superior das Forgas de Seguranca de Macau (ESFSM)
manda:

1. Sdo delegadas e subdelegadas no subdirector da ESFSM,
chefe-mor adjunto do Corpo de Bombeiros, Lam Io Fan, as
competéncias para praticar os seguintes actos:

1) Relativamente a todos os trabalhadores que prestam servigo na
ESFSM:

(1) Autorizar a apresentagio dos trabalhadores e dos seus familia-
res as Juntas Médicas, que funcionam no ambito dos Servigos de
Saude;

(2) Autorizar a participacdo em congressos, semindrios, coloqui-
os, jornadas e outras actividades semelhantes, quando realizados na
Regido Administrativa Especial de Macau;

(3) Autorizar o gozo de férias, a respectiva antecipagdo ou sua
alteragdo a pedido do trabalhador;

(4) Justificar e injustificar as faltas dos trabalhadores, nos termos
da lei;

(5) Autorizar a prestacdo de servigo em regime de horas extraor-
dinarias ou por turnos, até ao limite legalmente previsto;

(6) Presidir as reunides de notadores.

2) No ambito da ESFSM:

(1) Autorizar a restitui¢do de documentos que néo sejam pertinen-
tes a garantia de compromissos ou a execugdo de contratos com a
ESFSM ou com a Regido Administrativa Especial de Macau,
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(2) Autorizar a informagao, consulta ou passagem de certidoes de
documentos arquivados na ESFSM, com exclus@o dos excepciona-
dos por lei;

(3) Autorizar a aquisi¢do de bens e servigos de acordo com os
limites do fundo de maneio interno;

(4) Assinar o expediente dirigido as entidades publicas e privadas
da Regido Administrativa Especial de Macau;

(5) Visar todos os relatérios diariamente elaborados pelo pessoal
de servico na ESFSM, adoptando os procedimentos adequados,
quando necessario, e informando superiormente;

(6) Dirigir a manutengdo ¢ reparagdo das instalagdes, equipamen-
tos e bens, bem como os trabalhos de fornecimento de refeigoes.

2. Sao ratificados todos os actos praticados pelo subdirector da
ESFSM, no ambito da presente delegacdo e subdelegagdo de
competéncias, entre 16 de Outubro de 2025 ¢ a data da entrada em
vigor do presente despacho.

3. Sem prejuizo do disposto no nimero anterior, o presente
despacho produz efeitos desde a data da sua publicagéo.

Escola Superior das Forgas de Seguranga de Macau, aos 27 de
Novembro de 2025.

O Director, Wong Chi Fai, Superintendente-Geral.
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INSTITUTO PARA A SUPERVISAO E ADMINISTRACAOQ
FARMACEUTICA

Aviso

Despacho n.° 05/ISAF/2025

Nos termos do n.° 3 do artigo 77.° do Decreto-Lei n.° 58/90/M, de
19 de Setembro (Regula o exercicio das profissdes e das actividades
farmacéuticas) e da alinea 8) do artigo 3.° do Regulamento Adminis-
trativo n.® 35/2021 (Organizagao e funcionamento do Instituto para
a Supervis@o ¢ Administragdo Farmacéutica), o presidente do
Instituto para a Supervisdo ¢ Administracdo Farmacéutica determi-
na:

1. E aprovado o Apéndice III — «Boas praticas de fabrico de
produtos biologicos», como instrugdes técnicas, constantes do anexo
ao presente despacho, que dele faz parte integrante.

2. E aditado o ntimero 19.4 a0 Anexo as «Boas praticas de fabrico
de medicamentos» aprovadas pelo Despacho n.° 9/ISAF/2022, com
a seguinte redacc¢@o:



34 PEFTRF BT T BB 2

i —— 2

A S2H —— 20254F 12 H 26 H

“19.4. B BRI A B E R E MBS - B
AR S -

+ R A AHUOR A RURER - YR EEHERE
TEHRTE AR -

Mg AR EZFAF A= HilE
CECREF AT AREYEEERR

ISE=E YT

EpAll
(EYRREEESSHRE)

1. #E

ANREYEEEMSS (“EYEEENEE") 5

3T AR I B TR RS A 3R - At - RS EE
IS EERARBHEEE TR FUE - AT 8% B 1 R BUE By

EVREEYE SR EOE R RS ]
( Advanced Therapy Medicinal Products; ATMPs )

ARBfS sk PR B - (B R RIS -

{EARIE S R R A i
o IR T

A5k Ry E EZE 7 - B8 BEEE Y En

SR ERRTCIES | HIE = R T R R B R e v
PRI R 5 55 80 e e B A s R E R
BAnAE—E5] - At sriERS SR (B EEE REHA

&) (GMP) K HABFHRRAMT 8 —FEREM -

PUERTHFUE R AV B, - (EEET AV SEERE - 7]
DABE R ARB S rfE5 |

FERLEEDLT - HAER AE A R Y SR EYIE -
PIAnFA(EEEY LA PR A A B AR e - IR0 - 3REE ~ o
W BT GEEAIECE AT R BAHRR B 5 e/ B R
REE - E S LA AT e A R A Sk A — S L M R A TR 1
S5 FH P GMPHIH A ZEY) E AR RIAUE 5 SLBIANAI (FEE
Ve IR M SR 3 M - FHBR BRI 2 e/ Bt e ) AT AR E

«19.4. Devido aos requisitos especificos dos produtos bioldgicos,
constituem a parte integrante do Apéndice III destas Boas Praticas
de Fabrico de Medicamentos».

3. As duvidas resultantes da aplicagdo do presente despacho sao
resolvidas por decisdo do presidente do Instituto para a Supervisao e
Administragdo Farmacéutica.

4. O presente despacho entra em vigor a partir do dia 31 de Marco
de 2026.

Instituto para a Supervisdo ¢ Administragdo Farmacéutica, aos
12 de Dezembro de 2025.

O Presidente do Instituto, Choi Peng Cheong.

Apéndice III

Boas praticas de fabrico de produtos biologicos

1. Ambito

O método de fabrico de substincias e produtos bioactivos e
destinados ao uso humano (doravante designados por substancias e
produtos bioactivos) constitui um factor crucial para se proceder a
defini¢do da supervis@o e do controlo adequados, razdo pela qual
estes se caracterizam pelos seus métodos de fabrico. O presente
apéndice visa fornecer orientagdes sobre o fabrico de substincias e
produtos bioactivos, ndo abrangendo, no entanto, os produtos de
terapia avangada (Advanced Therapy Medicinal Products; ATMPs).
A tabela em anexo apresenta o ambito de aplicagdo deste apéndice,
de natureza meramente descritiva.

Este apéndice divide-se em duas partes principais, a primeira
apresenta orientacdes complementares para o fabrico de substancias
e produtos bioactivos, abrangendo lotes de sementes e bancos de
células, até ao controlo e a fiscalizagdo da operacdo final; a segunda
parte fornece orientacdes adicionais para categorias especificas de
substancias e produtos bioactivos. O apéndice deve ser aplicado
com as Boas Praticas de Fabrico de Medicamentos (GMP) e os
demais apéndices relacionados.

Os antibidticos néo sdo classificados como produtos biologicos,
contudo, quando ocorrem fases bioldgicas de produgdo, podem ser
aplicados as orientagdes contidas neste apéndice.

Em determinadas circunstancias, outros regulamentos podem
aplicar-se aos materiais de partida para produtos bioldgicos,
nomeadamente, quando se tratam de tecidos e células de origem
humana utilizados como materiais de partida para medicamentos,
podendo a doagdo, aquisi¢do, teste, tratamento, conservagao,
armazenamento ¢ distribui¢@o estar sujeitos a supervisdo legal dos
respectivos paises e/ou regides envolvidos. Quando estes tecidos e
células sdo utilizados como substancias activas de alguns produtos
bioldgicos referidos neste apéndice, aplicam-se as normas das GMP
e outras regulamentacdes farmacéuticas; no caso da utilizagdo de
sangue ou seus componentes como material de partida para medica-
mentos, a legislacdo dos respectivos paises e/ou regides pode
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determinar a selecg¢do de doadores, bem como a exigéncias técnicas
relativas a recolha, teste, tratamento, armazenamento e distribuigdo
do sangue e dos seus componentes.

O fabrico e o controlo dos organismos geneticamente modificados
devem observar os requisitos dos respectivos paises e/ou regides,
devendo ser estabelecidas e mantidas medidas adequadas de conten-
¢do nas instalagdes onde de quaisquer microrganismos geneticamen-
te modificados sdo tratados. Devem igualmente ser estabelecidos e
mantidos niveis de biosseguranga adequados em conformidade com
as normas legais e regulamentares dos respectivos paises e/ou
regides e ndo devem ser incompativeis com os requisitos das GMP.
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Anexo: Descricao das actividades de fabrico no ambito deste apéndice

Tipo e origem do
material

Exemplos de
produtos

A area sombreada a cinzento indica os procedimentos de fabrico aplicaveis no

ambito deste apéndice

Origem animal
ou vegetal (nédo

Heparinas, insu-
linas, enzimas,
proteinas, extractos

Recolha de plantas,
Orgdos, materiais de
origem animal ou

Corte, mistura
e/ou tratamento

Isolamento e pu-
rificacdo

Manipulagdo, en-
chimento

transgénico) alergénicos, imu- . .1 inicial
fluidos corporais
NOSSOros
Criagdo e manu-
tengdo do banco
principal de células
Fermentacao/ (MCB)?, banco de Inactivacio (se

cultura celular
de virus ou
bactéria

Vacinas virais ou
bacterianas; enzi-
mas, proteinas

células de trabalho
(WCB), semente prin-
cipal de virus (MVS),
semente de virus de
trabalho (WVS).

Cultura celular e/
ou fermentacao

aplicével), isola-
mento e purifica-
cao

Manipulagao, en-
chimento

Fermentacdo/
cultura celular
de biotecnologia

Produtos recom-
binantes, anticor-
pos monoclonais
(mADb), alergénios,
vacinas

Criacdo e manuten-
¢do do banco princi-
pal de células (MCB)?
e banco de células de
trabalho (WCB), lote
principal de sementes
(MSL), lote de se-
mentes de trabalho

Cultura celular e/
ou fermentacao

Isolamento, puri-
ficagdo, modifica-
cao

Manipulagéo, en-
chimento

Origem animal
(transgénica)

Proteinas recombi-
nantes

Banco transgénico
principal e banco
transgénico de traba-
lho

Recolha, corte,
mistura e/ou tra-
tamento inicial

Isolamento, puri-
ficagdo, modifica-
cao

Manipulagdo, en-
chimento

5. Origem vegetal
(transgénica)

Proteinas recom-
binantes, vacinas,
alergénios

Banco transgénico
principal e banco
transgénico de traba-
lho

Plantacio, colhei-
ta’

Extraccao inicial,
isolamento, puri-
ficacdo, modifica-
cao

Manipulagéo, en-
chimento

Origem humana

Enzimas derivadas

Recolha de fluido

Mistura e/ou tra-

Isolamento e pu-

Manipulagéo, en-

de urina, hormonas | corporal® tamento inicial rificacdo chimento
Produtos prove- Isolamento de
. nientes de célulase | Doacdo, aquisicdo e . . |células, cultu- . -
Origem humana . ~ . §0, aquIsie . Tratamento ini- s - Manipulagio,
. .| tecidos (nao classifi- | teste de tecidos/célu- | . . ra, purificacdo, -
(células e teci- . e cial, isolamento e . _ combinagio, en-
cados como medi- | las iniciais . - combinagdo com .
dos) purificacdo chimento

camentos de terapia
avangada ATMPs)

componentes nao
celulares

Aumento dos requisitos das GMP (Boas Préticas de Fabrico)

I Consulte o dambito de aplicagao dos principios das GMP relativo aos “produtos de origem animal”;

2 Consulte o 4mbito de aplicacdo dos principios das GMP relativo aos “sistemas de lotes de sementes e de bancos de células”;

3 Pode consultar os principios contidos nos documentos técnicos aplicdveis dos paises e/ou regides relevantes;

4 Para os principios de aplicacdo das GMP, consulte a sec¢io “Ambito”.
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2. Principios

O fabrico de substancias e produtos bioactivos envolve considera-
¢Oes decorrentes da natureza das caracteristicas dos seus produtos e
processos de fabrico. Devem adoptar-se medidas preventivas especi-
ficas durante o fabrico, o controlo e a gestdo dos produtos bioldgi-
cos.

Ao contrario dos medicamentos convencionais, produzidos por
técnicas quimicas e fisicas com elevada consisténcia, o fabrico de
substancias e produtos bioactivos envolve processos e materiais
biologicos, como a cultura de células ou a extracgdo de organismos
vivos. Estes processos de fabrico biologico apresentam variabilidade
inerente, pelo que a abrangéncia e as caracteristicas dos subprodutos
também podem variar. Pelo exposto, os principios de gestao de risco
de qualidade (QRM) revelam-se fundamental para esta categoria de
material e devem ser aplicados na elaboracdo de estratégias de
controlo em todas as fases do fabrico, a fim de minimizar a variabi-
lidade, reduzindo as oportunidades de contaminagdo e contaminacao
cruzada.

Como os materiais utilizados no processo de cultura e as
condi¢des de fabrico visam criar condi¢des para o crescimento de
células e microrganismos especificos, acabam por favorecer o
crescimento de contaminantes microbianos exdgenos. Adicional-
mente, a capacidade de determinados produtos para resistir as varias
técnicas de purificacdo pode ser limitada, nomeadamente as técnicas
destinadas a inactivar ou eliminar contaminantes virais exogenos.
Consequentemente, a concepgao de processos de fabrico, equipa-
mentos, instalagdes e utilidades publicas, as condigdes de prepara-
¢80 ¢ adicdo de solugdes tampao e reagentes, a amostragem, bem
como a formag@o dos operadores sdo considerados factores essenci-
ais de considerac@o para minimizar tais incidentes de contaminagéo.

As especificagdes relativas aos produtos (por exemplo, as especi-
ficagdes constam das monografias das farmacopeias, na autorizagdo
de ensaios clinicos e na autorizagdo de comercializagdo) determina-
rdo se e em que fase as substancias e materiais devem ter um nivel
definido de carga biologica ou precisam de ser estéreis. Da mesma
forma, o fabrico deve cumprir outras especificagdes previstas na
autorizacdo de ensaios clinicos ou na autorizag¢do de comercializa-
¢do (por exemplo, nimero de geracdes (duplicagdes e passagens)
entre lotes de sementes e bancos de células).

Para os materiais bioldgicos que sdo impossiveis de ser esteriliza-
dos (por exemplo, por filtragdo), a operacdo asséptica ¢ obrigatoria
e, destina-se a minimizar a introdugdo de contaminantes. Se houver
outros documentos de orientagdo, estes devem ser consultados para
verificar os métodos especificos de fabrico, tal como remogéo ou
inactivagdo de virus. Devem ter um controlo ¢ monitorizagdo
adequado de ambiente, e, sempre que possivel, utilizar sistemas
fechados, acompanhados por sistemas de limpeza in situ e de esteri-
lizagdo in situ, de modo a reduzir significativamente os riscos de
contaminagdo acidental e de contaminagao cruzada.

O controlo envolve geralmente técnicas analiticas biologicas que
apresentam maior variabilidade do que as determinacgdes
fisico-quimicas. Por esse motivo, um processo de fabrico robusto ¢
crucial, e o controlo do processo assume uma importancia particular
no fabrico de substancias e produtos bioactivos.

Os produtos bioldgicos que contenham tecidos ou células
humanas devem cumprir os requisitos nacionais e/ou regionais para
a codificagdo, tratamento, conservagdo, armazenamento e distribui-
¢do de tecidos e células humanas. A recolha e o teste destes materi-
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ais devem ser efectuados de acordo com um sistema adequado de
qualidade e em conformidade com os requisitos dos paises e/ou
regides aplicaveis. Além disso, os requisitos nacionais e/ou
regionais de rastreabilidade aplicam-se a todas as fases, desde os
doadores (com manuten¢do da confidencialidade) aos estabeleci-
mentos de fabrico e preparacdo de tecidos, estendendo-se as institui-
¢des que utilizam os produtos de acordo com a legislagao farmacéu-
tica.

As substancias e produtos bioactivos devem observar as orienta-
¢Oes nacionais e/ou regionais aplicaveis, a fim de minimizar o risco
de transmissdo de agentes patogénicos responsaveis pela encefalo-
patia espongiforme transmissivel (TSE) animal através de medica-
mentos para uso humano e veterinario.

Parte I: Orientagdes gerais

Pessoal

1. O pessoal que trabalha nas areas de producdo e teste de
substancias e produtos bioactivos — incluindo o pessoal envolvido
na limpeza, manutengdo ou controlo de qualidade — deve receber
formacdo e reciclagem periddica especifica para os produtos
fabricados e para o seu trabalho, incluindo medidas especificas de
seguranga para proteger ndo s6 os produtos, como também o pessoal
¢ 0 meio ambiente.

2. Deve ter-se em considerag@o o estado de saude do pessoal de
modo a garantir a seguranga do produto. Sempre que necessario, o
pessoal responsavel pela producdo, manutengdo, teste e cuidados (e
inspecgdes) dos animais deve ser vacinado com vacinas especificas
adequados e submeter-se periodicamente a exames médicos.

3. Sempre que ocorrer qualquer alteragdo no estado de saude que
possa afectar adversamente a qualidade do produto, o pessoal deve
ser impedido de trabalhar nas areas de producdo, devendo manter-se
registos adequados. A produgdo de vacinas antituberculose (BCG) e
de produtos de tuberculina deve ser limitada a trabalhadores que
sejam monitorizados através de verificagdes regulares do estado
imunoldgico ou radiografias toracicas. A monitorizagdo da saude do
pessoal deve ser proporcional aos riscos, o pessoal em contacto com
organismos perigosos devem procurar aconselhamento médico.

4. Quando necessario para minimizar o risco de contaminagio
cruzada, deve limitar-se a circulagdo de todo o pessoal, incluindo o
de controlo de qualidade, manutengdo e limpeza, de acordo com os
principios de gestdo de risco de qualidade (QRM). Em regra, o
pessoal ndo deve atravessar areas de exposi¢do a microrganismos
vivos, organismos geneticamente modificados, toxinas ou animais
para areas de manipulagdo de outros produtos, produtos inactivados
ou organismos diferentes. Sempre que a travessia inter-area ndo
possa ser evitada, devem ser implementadas medidas de controlo de
contaminagdo adequadas, de acordo com os principios de gestdo de
risco de qualidade (QRM).

Instala¢des e equipamentos da fabrica

5. Como parte da estratégia de controlo, o nivel de controlo
ambiental da contaminag@o por particulas e microrganismos nas
instalagdes de produgdo deve ser adequado as substancias activas,
aos produtos intermédios ou acabados e aos respectivos procedi-
mentos de fabrico, tendo em conta o nivel potencial de contamina-
¢do dos materiais de partida e os riscos para os produtos. O progra-
ma de monitorizagdo ambiental deve complementar os métodos de
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deteccdo de microrganismos especificos — como organismos
hospedeiros, leveduras, bolores e anaerébios, etc. — de acordo com
os resultados da avaliacdo dos principios de gestdo de risco de
qualidade (QRM).

6. As instalagdes de produgdo e armazenamento, 0s processos ¢ as
classificagdes ambientais devem ser concebidos de modo a prevenir
a contaminagdo externa dos produtos. Embora a contaminagdo possa
tornar-se evidente durante processos como a fermentagdo e cultura
de células, a prevengdo de contaminacao ¢ mais adequada do que a
deteccio e remogdo. Nas situagdes em que o produto esteja exposto
ao ambiente operacional devido a processos ndo fechados — por
exemplo, durante a adi¢do de suplementos, meios de cultura,
solugdes tampdo ou gases — devem ser implementadas medidas de
controlo em conformidade com os principios de gestao de risco de
qualidade (QRM), incluindo controlo de engenharia e ambiental. Ao
seleccionar o gradiente de classificacdo ambiental e as medidas de
controlo associados, os principios de gestdo de risco de qualidade
(QRM) devem ter como referéncia os principios e orientagdes da
sec¢do correspondente das “Boas Praticas de Fabrico de Medica-
mentos Estéreis”.

7. Devem ser utilizadas areas de producdo exclusivas para a
manipulagdo de células vivas. Devem ser utilizadas areas de
producdo exclusivas para a produgdo de organismos patogénicos (ou
seja, nivel de biosseguranca 3 ou 4, ou seus equivalentes).

8. A produgdo em instalagdes de produgdo conjunta de multiplos
produtos s6 ¢ aceitavel quando as seguintes factores de consideragio
e medidas, ou equivalentes, conforme os tipos de produtos envolvi-
dos, fazem parte de uma estratégia de controlo eficaz para a preven-
¢80 da contaminagdo cruzada:

(a) Conhecimento das caracteristicas essenciais de todas as
células, organismos e quaisquer agentes adventicios (por exemplo,
patogenicidade, detectabilidade, persisténcia e sensibilidade a inacti-
vag¢do) dentro da mesma instalagdo;

(b) Quando a produgdo ¢ caracterizada por multiplos lotes
pequenos a partir de diferentes materiais de partida, os factores de
risco tais como o estado de saude dos doadores e o risco de perda
total do produto devem ser levados em consideragdo ao avaliar a
viabilidade de operagdes simultaneas durante o processo de elabora-
¢do da estratégia de controlo;

(c) Os organismos vivos e os seus esporos sdo impedidos de
entrar em areas ou equipamentos ndo relacionados, bloqueando
todas as vias potenciais de contaminag@o cruzada, utilizando
componentes descartaveis (single-use) e adoptando medidas de
engenharia, tais como sistemas fechados;

(d) Medidas de controlo para remover organismos € esporos antes
do fabrico subsequente de outros produtos, estas medidas de contro-
lo devem também ter em conta o sistema de climatizag¢@o. A limpeza
e descontaminagdo de organismos e esporos devem ser validadas;

(e) Quando os microrganismos produzidos sdo capazes de persis-
tir no ambiente de produgdo e existirem métodos de detecgdo
apropriados, efectua-se a monitorizagdo ambiental dos microrganis-
mos alvo nas areas adjacentes durante a producdo e apds a conclu-
sdo da limpeza e descontaminacdo. Nas areas onde se tratam
organismos vivos e/ou formadores de esporos, é necessario ter em
ateng@o os riscos associados a utilizagao de certos equipamentos de
monitorizagdo — por exemplo, monitor de particulas em suspensio
(aerossois);
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(f) Os produtos, equipamentos, equipamentos auxiliares (por
exemplo, para calibragdo e verificacdo) e artigos descartaveis sdo
movimentados dentro e removidos dessas areas de modo a evitar a
contaminacgdo de outras areas, outros produtos ou fases diferentes do
processo (por exemplo, evitar a contaminagdo de produtos inactiva-
dos ou toxoidizados com produtos ndo inactivados);

(g) Producdo faseada.

9. No que diz respeito as operagdes de manipulagdo, enchimento e
embalagem, as necessidades de uma instalacao exclusiva depender
dos factores referidos acima e de consideragdes adicionais, tais
como as exigéncias especificas dos produtos bioldgicos e as caracte-
risticas dos outros produtos da mesma instalacdo, incluindo
quaisquer produtos ndo bioldgicos. Outras medidas de controlo
aplicaveis a operagdo final podem incluir ordem especifica de
adig@o, a velocidade de mistura, o controlo de tempo e de tempera-
tura, restri¢des de iluminagdo, e procedimentos de contengdo e de
limpeza em caso de fugas.

10. As medidas e os procedimentos necessarios para a contengao
(ou seja, para a seguranca do ambiente ¢ do pessoal operacional)
ndo devem entrar em conflito com as medidas e os procedimentos
para garantir a qualidade dos produtos.

11. As unidades de tratamento de ar devem ser concebidas,
construidas ¢ mantidas de modo a minimizar o risco de contamina-
¢do cruzada entre as diferentes areas de fabrico, podendo ser
necessario instalar unidades de tratamento de ar especificas para
determinadas areas. De acordo com os principios de gestdo de risco
de qualidade (QRM), deve considerar-se a adop¢ao do sistema de ar
condicionado de passagem Unica.

12. As areas de pressdo positiva devem ser utilizadas para proces-
sar produtos estéreis, mas, por motivo de contengdo, ¢ aceitavel a
pressdo negativa em determinadas areas expostas a agentes patogé-
nicos. Quando as areas de pressdo negativa ou as cabinas de
seguranca forem utilizadas para o tratamento asséptico de materiais
com risco particular (por exemplo, agentes patogénicos), devem ser
instaladas, em seu redor, areas de limpeza com pressdo positiva de
nivel adequado, definindo claramente o gradiente de pressdo
adequado e os parametros de alerta apropriados para monitorizagdo
continua.

13. Os equipamentos destinados ao processamento de organismos
vivos e de células (incluindo dispositivos de amostragem) devem ser
concebidos de modo a evitar qualquer tipo de contaminagdo durante
a operagao.

14. O sistema de contengdo de nivel 1 (barreiras primarias) deve
ser concebido e testado periodicamente para garantir a prevengdo da
fuga de substancias bioldgicas para o ambiente de trabalho imediato.

15. Sempre que possivel, devem ser utilizados sistemas de
limpeza no local e de vaporizagdo no local (esterilizagdo no local).
As valvulas nos recipientes de fermentacdo devem ser completa-
mente esterilizaveis por vapor.

16. Os filtros das saidas de ventilagdo devem ser hidrofobicos e
ser sujeitos a testes de integridade em intervalos, de acordo com os
principios de gestdo de risco de qualidade (QRM) adequados, de
modo a verificar a sua vida util prevista.
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17. O sistema de drenagem deve ser concebido no sentido de
assegurar a neutralizagdo ou descontaminacdo eficaz das dguas
residuais, minimizando o risco de contaminagdo cruzada. A legisla-
¢do aplicavel deve ser cumprida para minimizar o risco de contami-
na¢do do ambiente externo, de acordo com o risco associado a
natureza biologicamente perigosa dos materiais residuais.

18. Devido a variabilidade inerente dos produtos bioldgicos ou
dos processos de producdo, as matérias-primas relevantes/criticas
(por exemplo, meios de cultura e solugdes tampao) devem ser
medidas ou pesadas durante o processo de fabrico. Nestes casos,
uma pequena quantidade destas matérias-primas pode permanecer
armazenada na area de produg@o por um periodo especifico, confor-
me critérios definidos (por exemplo, durante a produgio do lote em
curso ou producdo faseada ).

Animais

19. Muitas espécies animais sdo utilizadas na produgdo de
diversos produtos biologicos. As origens destas espécies animais
podem ser divididos em duas categorias:

(a) Grupos de animais, rebanhos, aves vivos: exemplos incluem
vacinas contra a vacina poliomielite; equideos, ovinos e caprinos
para producdo de soro antiveneno e antitetdnico; felinos para
obtengao de alergénios; coelhos, roedores e hamsters na producao
de vacinas contra a raiva; e animais geneticamente modificados
como cabras ou bovinos para produg@o de proteinas vacina contra a
poliomielite (macacos), imunossoros contra venenos de cobra e
tétano (cavalos, ovelhas e cabras), alergénios (gatos), vacina contra
a raiva (coelhos, ratos e hamsteres), produtos transgénicos (cabras,
gado);

(b) Materiais de origem animal derivados post mortem e
procedentes de estabelecimentos como matadouros: exemplos
incluem enzimas, anticoagulantes e hormonas obtidos de matadou-
ros (ovinos ou suinos).

Além disso, os animais podem ser utilizados em ensaios coerentes
de controlo de qualidade, por exemplo, pirogenicidade (coelhos), ou
em ensaios de poténcia especificos, por exemplo, vacina contra a
tosse convulsa (ratos), vacina antituberculose (BCG) (cobaias).

20. Para além do cumprimento das disposi¢des relativas a encefa-
lopatia espongiforme transmissivel (TSE), outros agentes patogéni-
cos exogenos (por exemplo, zoonoses ¢ doengas de origem animal)
devem ser objecto de monitorizagdo e registo no ambito de um
programa continuo de saude. Ao elaborar tal programa, devem ser
solicitadas recomendagdes de especialistas. Deve investigar-se o
estado de satde de animais de origem/doadores sempre que haja
indicios de condicdo fisica precaria, a fim de avaliar a adequabilida-
de de continua utiliza¢ao destes e de outros animais com os quais
contactaram (na producdo, como fonte de materiais de partida ou
matéria-prima, no controlo de qualidade e no teste de seguranga), e
registar-se as decisdes tomadas. Devem existir procedimentos de
revisdo que suportem o processo de tomada de decisdo sobre a
adequabilidade continua de substancias ou produtos bioactivos em
que materiais de partida e primas-matérias de origem animal foram
utilizados ou incorporados. Este processo de tomada de decisdo
podera incluir a reanalise de amostras anteriormente recolhidas do
mesmo doador animal, quando aplicével, para confirmar o ultimo
resultado negativo do doador animal. O periodo de suspensdo de
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medicamentos administrados aos animais de origem/doadores deve
ser documentado e utilizado para determinar a remocao desses
animais do programa por periodo definido.

21. Deve prestar-se atengdo a prevengdo e monitorizagdo de
infecgdes em animais de origem/doadores. As medidas devem
incluir a origem, as instalagdes, a criagdo, os procedimentos de
biosseguranga, os regimes de testes, o controlo de cama e alimenta-
cdo. Tais medidas sdo particularmente importantes para animais
livres de patogenos especificos, nos quais os requisitos das
monografias das farmacopeias devem ser cumpridos. A monitoriza-
¢do das instalagdes de criacdo e da saude deve ser definido para
outras categorias de animais (por exemplo, aves ou rebanhos
saudaveis).

22. Para produtos fabricados a partir de animais transgénicos,
deve manter-se a rastreabilidade do processo da sua criagdo a partir
dos animais de origem.

23. Deve observar-se as exigéncias nacionais e/ou regionais
relevantes relativas a protec¢do dos animais utilizados para fins
cientificos. As instalagdes de criagdo destinadas aos animais utiliza-
dos na produgdo e controlo de substancias e produtos de bioactivos
devem ser separadas das areas de produgdo e de controlo.

24. Devem definir-se, monitorizar-se e registar-se critérios-chave
especificos para diferentes espécies dos animais; tais critérios
podem incluir idade, peso e estado de satide dos animais.

25. Deve existir um sistema de identificag@o para os animais, as
substancias bioldgicas e os testes realizados, de modo a evitar
qualquer risco de confusdo e controlar todos os perigosos identifica-
dos.

Documentagao

26. Os materiais de partida e as matérias-primas podem necessitar
de documentagdo adicional relativa a fonte, origem, cadeia de distri-
buicdo, métodos de fabrico e medidas de controlo adoptadas, de
modo a assegurar um nivel adequado de controlo, incluindo a
qualidade microbiologica.

27. Alguns tipos de produtos podem exigir uma defini¢do especi-
fica dos materiais necessarios a composicao do lote, nomeadamente
as células.

28. Na utilizagéo de células ou tecidos humanos doados, deve ser
assegurada a rastreabilidade completa de todo o processo, desde os
materiais de partida e as matérias-primas — incluindo todas as
substancias que entram em contacto com as células ou tecidos —
até a confirmagdo de recepgao dos produtos no ponto de utilizagdo,
mantendo simultaneamente a privacidade pessoal e a confidenciali-
dade das informacgdes relacionadas com a satde. Os registos de
rastreabilidade devem ser mantidos por um periodo de 30 anos apds
a data de expiracao do produto. Deve ser dada atencdo especial a
manutengio da rastreabilidade de produtos para casos de uso especi-
al, como células correspondentes a doadores. Caso componentes
sanguineos sejam utilizados como materiais de partida ou
matérias-primas no fabrico de produto, os requisitos de rastreabili-
dade e a notificagdo de reacgdes e eventos adversos graves devem
cumprir a legislagdo dos paises e/ou regides em causa.
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Producdo

29. Dada a variabilidade inerente de muitas substancias e
produtos bioactivos, os passos utilizados para melhorar a robustez
do processo de fabrico devem ser reavaliados durante a revisdo da
qualidade dos produtos, de modo a reduzir a variabilidade do
processo de fabrico e aumentar a reprodutibilidade em diferentes
fases do ciclo de vida do produto, como a concepgdo do processo de
fabrico.

30. Uma vez que as condi¢gdes de cultura, meios de cultura e os
reagentes sdo concebidos para promover o crescimento de células ou
microrganismos, geralmente em cultura pura, deve-se prestar especi-
al atencdo a estratégia de controlo, garantindo passos seguros que
evitem ou minimizem a ocorréncia de cargas biologicas imprevistas,
metabdlitos e endotoxinas. Para produtos de origem celular ou de
tecidos, sendo os lotes produzidos geralmente pequenos, deve
controlar-se o risco de contaminagdo cruzada entre preparagdes
celulares de diferentes doadores com estados de satde distintas,
conforme os procedimentos e requisitos estabelecidos.

Materiais de partida e matérias-primas

31. Deve definir-se claramente a fonte, origem e adequabilidade
dos materiais de partida e matérias-primas (por exemplo, crioprotec-
tores, células alimentadoras, reagentes, meios de cultura, solugdes
tampao, soro, enzimas, citocinas e factores de crescimento). Quando
forem necessarias analises demoradas, podera permitir-se o proces-
samento dos materiais de partida antes de obter os resultados dos
testes. O uso de materiais potencialmente desconformes e os riscos
do seu impacto potencial sobre outros lotes devem ser claramente
compreendidos e avaliados de acordo com os principios de gestdo
de risco de qualidade (QRM). Neste caso, a liberacdo dos produtos
acabados depende dos resultados satisfatorios dos testes. Além
disso, todos os materiais iniciais devem ainda ser identificados
segundo os requisitos aplicaveis a sua fase de produgao.

32. Deve avaliar-se o risco de contaminagdo dos materiais de
partida e das matérias-primas ao longo da cadeia de fornecimento,
especialmente, agentes causais de encefalopatia espongiforme
transmissivel (TSE). Além disso, deve igualmente ser tido em conta
o risco associado aos materiais que entram em contacto directo com
o equipamento de fabrico ou com o produto (por exemplo, meios de
cultura utilizados em ensaios de enchimento de meios e lubrificantes
susceptiveis de contactarem com o produto).

33. Uma vez que os riscos introduzidos por contaminagdo ¢ as
suas consequéncias para os produtos acabados sdo relevantes em
todas as fases do fabrico, devem ser estabelecidas estratégias de
controlo com base nos principios e nas orientagdes aplicaveis das
“Boas Praticas de Fabrico de Medicamentos Estéreis”, a fim de
proteger os produtos e as operagdes de manipulagdo de solugio,
solugdes tampdo e outros aditivos. Para os produtos em que ndo ¢
possivel a realizagdo da esterilizagdo final, o controlo da qualidade
dos materiais de partida e das matérias-primas, bem como o controlo
do processo estéril de fabrico sdo particularmente criticos. Quando
os tipos e os limites de carga biologica permitidos por uma autoriza-
¢80 de ensaio clinico ou por uma autorizagdo de comercializa¢do
forem especificados (por exemplo, na fase em relagdo as substancias
activas), as estratégias de controlo devem definir claramente os
métodos para manter a carga biologica dentro dos limites especifica-
dos.
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34. Sempre que for necessario esterilizar materiais de partida ou
matérias-primas, deve utilizar-se, quando apropriado, o método de
tratamento térmico. Podem utilizar-se, quando necessario, outros
métodos adequados, tais como irradiagdo e filtragdo, para proceder a
inactivagdo dos materiais bioldgicos.

35. Para reduzir a carga biologica associada a aquisi¢@o de tecidos
e células vivos, podera ser necessario recorrer a outras medidas (por
exemplo, antibidticos) durante a fase inicial de produg¢do. Tais
medidas deverdo ser evitadas quando possivel, caso se revelem
indispensaveis, a sua utilizagdo plausivel devera ser justificada,
quando for o caso, eliminada nas fases do processo de fabrico
indicadas na autorizagdo de ensaios clinicos ou na autorizagdo de
comercializagdo.

36. A doagdo, aquisi¢do e teste de tecidos e células humanas
utilizados como materiais de partida para produtos biologicos
devem cumprir os requisitos na legislagdo aplicaveis. Deve
manter-se a rastreabilidade de tecidos e células humanas utilizados
como materiais de partida para produtos bioldgicos desde os
doadores até aos lotes dos produtos acabados. Devem ser tomadas
medidas adequadas entre o fabricante e o fornecedor de tecidos e
células no que diz respeito a transferéncia de informacdes sobre a
satide do doador que possam tornar-se disponiveis apos o forneci-
mento do material de partida e que possam ter um impacto na
qualidade ou seguranga do produto fabricado a partir desse material
de partida.

(a) A aquisicdo, doagdo e teste de tecidos e células humanas sdao
objecto de regulamenta¢do em alguns paises/regides. Esses estabele-
cimentos de fornecimento tém de obter as devidas autoriza¢des
emitidas pelas autoridades competentes locais, as quais devem ser
verificadas como parte da gestdo de fornecedor de materiais de
partida.

(b) A importacdo de células ou tecidos humanos deve obedecer
aos padrdes de qualidade e seguranca dos respectivos paies/regides.
A rastreabilidade e a notificacdo de reaccdes adversas graves e
eventos adversos graves deve cumprir os requisitos regulamentares
aplicaveis.

(c) Em determinadas circunstancias, as células e tecidos utilizados
como materiais de partida podem ser processados nas instituigdes
fornecedoras.

(d) Tecidos e células humanas s6 devem ser expedidos para o
fabricante ap6s a liberagdo pelo responsavel da instituigdo fornece-
dora. Depois, estes materiais ficam sujeitos aos requisitos normais
de controlo aplicaveis aos materiais de partida. Cabe ao fabricante
de medicamentos obter o resultado de analise de todos os
tecidos/células junto da institui¢do fornecedora e para sustentar a
decisdo de colocar em quarentena ou armazém adequadamente aos
materiais. Se o fabrico tiver de iniciar-se antes da recep¢do dos
resultados analiticos da institui¢cdo fornecedora, ¢ o fabricante ja
tiver implementado medidas de controlo para prevenir a contamina-
¢élo cruzada com os tecidos e células liberados pelo responsavel da
instituicdo fornecedora, estes podem ser expedidos para o fabricante
de medicamentos.

(e) O transporte de tecidos e células humanas para o estabeleci-
mento de fabrico deve ser controlado por um acordo escrito entre as
partes responsaveis, o estabelecimento de fabrico deve conservar
documentagdo comprovativa do cumprimento das condigdes especi-
ficas de armazenamento e transporte.
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(f) Deve manter-se a continuidade dos requisitos de rastreabilida-
de iniciados desde a institui¢do fornecedora até ao destinatario, e
vice-versa, incluindo os materiais que entram em contacto com as
células ou tecidos.

(g) As partes responsaveis (por exemplo, fabricante, institui¢ao
fornecedora, promotor e titular da autorizagdo de comercializagdo)
devem celebrar acordos técnicos que definam claramente as tarefas
de cada parte, incluindo o responsavel pela liberag@o e o director
técnico.

37. Caso sejam utilizadas células de origem humana ou animal
como células alimentadoras durante o processo de fabrico, deve
exercer-se controlo adequado sobre a sua origem, teste, transporte e
armazenamento, incluindo o cumprimento dos requisitos de controlo
de células humanas estabelecidos pelas autoridades competentes do
pais/regido aplicavel.

Sistemas de lotes de sementes e bancos de células

38. Para evitar deriva de caracteristicas que pode resultar de
subculturas repetidas ou multiplas geracdes, a producdo de substan-
cias e produtos bioactivos obtidos por cultura microbiana, cultura
celular ou propagacdo em embrides e animais deve basear-se em
sistemas de lotes de sementes principais de virus ¢ de lotes de
sementes de virus de trabalho, e/ou de bancos de células.

39. O numero de geragdes (duplicagdes e pasagens) entre os lotes
de sementes ou bancos de células, as substincias bioactivas e os
produtos acabados devem estar em conformidade com as especifica-
¢oOes relativas a autorizagdo de ensaios clinicos ou autorizagdo de
comercializag@o.

40. Como parte da gestdo do ciclo de vida do produto, o estabele-
cimento de lotes de sementes ¢ bancos de células (incluindo geragio
principal e geragdo de trabalho) deve ser realizado sob condigdes
das GMP adequadas, isso deve incluir um ambiente controlado
apropriado para proteger ndo sé os lotes de sementes, como também
os bancos de células e os operadores. Durante o estabelecimento de
um lote de sementes e de um banco de células, ndo é permitido
processar simultaneamente, na mesma area ou pela mesma pessoa,
outros materiais activos ou infecciosos (por exemplo, virus, linhas
celulares ou estirpes celulares). Os principios das GMP podem
aplicar-se a todas as fases anteriores ao estabelecimento das
geragdes da semente principal ou do banco principal de células. Em
todas as fases anteriores ao estabelecimento do banco principal de
células (pre-master bank), a documentagdo deve estar disponivel
para garantir a rastreabilidade. Desde a origem inicial e a desenvol-
vimento genético, todos os assuntos relativos aos componentes
utilizados (por exemplo, reagentes de origem bioldgica) durante o
desenvolvimento que possam afectar a seguranca do produto, devem
ser documentados. Para vacinas, aplicam-se os requerimentos das
monografias das farmacopeias.

41. Apds o estabelecimento do banco principal de células e do
banco de células de trabalho, bem como do lote principal de
sementes ¢ do lote de sementes de trabalho, devem seguir-se
procedimentos de quarentena e liberagdo que incluam caracterizagdo
e testes adequados para contaminantes. A adequabilidade continua
desses bancos e lotes deve ser demonstrada pela consisténcia das
caracteristicas e da qualidade dos produtos fabricados em lotes
sucessivos. A estabilidade e a recuperabilidade dos lotes de
sementes e dos bancos de células devem ser documentadas e os
registos devem ser mantidos de forma a permitir avaliagdo de
tendéncias.
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42. Os lotes de sementes e os bancos de células devem ser
armazenados e utilizados de forma a minimizar, os riscos de
contaminagdo ou alteragdo (por exemplo, armazenados em recipien-
tes selados com azoto liquido). Devem garantir o cumprimento das
medidas para o armazenamento de diferentes sementes e/ou células
na mesma area ou equipamento, a fim de evitar a mistura, e ter em
conta a natureza infeciosa dos materiais para evitar a contamina¢do
cruzada.

43. Os recipientes de armazenamento devem ser selados,
claramente rotulados e mantidos a uma temperatura adequada, sendo
necessario a manutengdo dos registos de estoque. A temperatura de
armazenamento deve ser registada continuamente e, quando utiliza-
do, o nivel de azoto liquido deve ser monitorizado. Quaisquer
desvios que excedam os limites estabelecidos ¢ as medidas correcti-
vas e preventivas tomadas devem ser registados.

44. Deve proceder-se a divisdo dos estoques, armazenando-os em
locais diferentes, a fim de minimizar o risco de perda total. As
medidas de controlo do local de armazenamento devem fornecer as
garantias referidas no paragrafo anterior.

45. As condigdes de armazenamento e processamento dos materi-
ais em estoque devem ser geridas segundo os mesmos procedimen-
tos e parametros. Um recipiente, uma vez retirado do sistema de
gestdo de lote de sementes / bancos de células, ndo deve ser devolvi-
do ao estoque.

Principios operacionais

46. A gestdo de alteragdes deve, periodicamente, ter em conta os
efeitos, incluindo os efeitos acumulativos das alteragdes (por
exemplo, no processo de fabrico), na qualidade, seguranca e eficacia
dos produtos acabados.

47. Devem ser identificados, verificados e registados os pardme-
tros operacionais criticos e outros pardmetros de entrada que
influenciam a qualidade do produto, garantindo a conformidade
continua com os requisitos estabelecidos.

48. A estratégia de controlo para a entrada de artigos e materiais
na area de producdo deve basear-se nos principios de gestdo de risco
de qualidade (QRM). Em processos assépticos, artigos e materiais
resistentes ao calor que entram na area limpa ou area limpa/contida
devem, preferencialmente, fazé-lo através de autoclave de entrada
dupla ou estufa com tunel de esterilizagdo. Para artigos e materiais
nio resistentes ao calor, a entrada deve ser realizada através de
camara de ar com portas intertravadas, acompanhada de desinfec¢do
de superficie eficaz nesta area. Quando os artigos e materiais forem
embalados em multiplas camadas (correspondentes ao nimero de
etapas de entrada na area limpa) e passarem por cadmara de ar com
medidas de desinfec¢do de superficie apropriadas, ¢ permitida a
realizacdo de esterilizagdo noutras areas.

49. As caracteristicas de promogdo do crescimento do meio de
cultura devem ser demonstradas como adequadas ao seu uso previs-
to. Sempre que possivel, o meio de cultura deve ser esterilizado in
situ. Para a adigdo rotina de gases, meios de cultura, solugdes acidas
ou bésicas e agentes antiespumantes, etc. num fermentador, deve-se
utilizar filtros de esterilizagdo em linha sempre que viavel.
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50. A adigdo de materiais ou culturas ao fermentador e outros
recipientes, assim como a amostragem devem ser realizadas sob
condigdes rigorosamente controladas, de modo a evitar a contamina-
¢d0. Durante estas operagdes de adicdo ou amostragem, deve-se
assegurar que as conexdes dos recipientes estdo correctas.

51. Certos processos de produgdo, como a fermentagio, requerem
monitorizagdo continua, e esses dados devem integrar o registo do
lote. No caso de processos de cultura continua, devem ser considera-
dos especialmente os requisitos de controlo de qualidade correspon-
dentes a esse tipo de produgdo.

52. As operagdes de centrifugag@o e mistura de produtos podem
levar a formagdo de aerossoéis, sendo necessaria a contengao de tais
operacgdes para minimizar a contaminagdo cruzada.

53. Incidentes de vazamento acidental devem ser tratados de
forma rapida e segura, especialmente se envolverem organismos
vivos. Medidas eficazes de descontaminagdo devem ser elaboradas
para cada organismo ou grupos de organismos relacionados. Caso
diferentes estirpes de uma mesma espécie de bactéria ou virus
altamente semelhantes estejam envolvidas, podem ser utilizadas
estirpes representativas para validar a descontaminagdo, salvo se
houver indicios de resisténcia significativa aos desinfectantes aplica-
veis.

54. Se houver contaminagdo evidente (como vazamentos ou
contaminag@o por aerossois) ou quando organismos potencialmente
perigosos estiverem envolvidos, os materiais de producdo, os
materiais de controlo de qualidade e os documentos devem ser
adequadamente desinfectados ou, alternativamente, deve-se transmi-
tir a informacdo por outros meios.

55. Quando ocorrer um processo de inactivagdo ou remogao de
virus durante a produgdo, devem ser tomadas medidas apropriadas
para evitar o risco de recontamina¢do de produtos tratados por
produtos ndo tratados.

56. Para produtos inactivados por adi¢do de reagentes (por
exemplo, microrganismos durante a produg@o de vacinas), o proces-
so de fabrico deve garantir que 0s organismos vivos sejam comple-
tamente inactivados. Além de assegurar a mistura adequada da
cultura e do inactivante, deve ser considerado o contacto suficiente
de todas as superficies de contacto dos produtos expostos a cultura
viva e, se necessario, a transferéncia para um recipiente secundario
para armazenamento.

57. O processo de cromatografia envolve o uso de diversos
equipamentos. Em ambientes de produ¢do em fases (isolamento
temporal) ou produg@o em linha partilhada de multiplos produtos,
deve-se elaborar uma estratégia de controlo para as matrizes de
cromatografia, involucros e equipamentos relacionados, com base
nos principios de gestdo de risco de qualidade (QRM). Deve-se
evitar a reutilizagdo da mesma matriz em diferentes etapas do
mesmo processo. Os critérios de aceitagdo, as condigdes de
operacdo, os métodos de regeneragdo, a vida util e os métodos de
desinfeccdo ou esterilizagdo das colunas de cromatografia devem ser
claramente definidos.

58. Se forem utilizados equipamentos ¢ materiais tratados por
irradiagdo, deve-se consultar as orientagdes referentes a aplicagdo de
radiagdo ionizante no fabrico de medicamentos ou orientagdes
constantes dos documentos técnicos equivalentes.

59. Para produtos acabados ou intermédios com risco especial,
deve-se estabelecer um sistema de garantia da integridade de
vedagdo dos recipientes apds o enchimento e desenvolver procedi-
mentos para lidar com vazamentos ou transbordamentos. Devem ser
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definidos procedimentos adequados para as operagdes de enchimen-
to e embalagem, a fim de garantir que o produto permanega dentro
dos limites especificados, como hora e/ou temperatura.

60. As operagdes de tratamento de frascos contendo substancias
bioactivas devem prevenir a contaminag@o de outros produtos ou o
vazamento dessas substidncias bioactivas para o ambiente de
trabalho e o ambiente externo. A viabilidade desses organismos e o
nivel de biosseguranga devem ser considerados como parte da
gestdo de risco.

61. Deve prestar-se atengdo ao fabrico, impressdo, armazenamen-
to e uso de rotulagens, incluindo as informagdes especificas sobre os
produtos destinados a pacientes individuais, tanto nas rotulagens de
embalagem directa quanto externa. Para produtos de terapia autdlo-
ga, a embalagem externa deve exibir um cddigo de identificagdo
unico do paciente e a indicagdo “uso exclusivo autélogo”; se ndo
houver embalagem externa, isso deve ser indicado na embalagem
directa.

62. Se forem adoptadas condi¢des de armazenamento a tempera-
turas ultra-baixas, deve-se confirmar a compatibilidade da rotula-
gem sob essas condigdes de temperatura.

63. Caso, ap0s a aquisi¢do, sejam disponiveis informagdes sobre o
doador (satide humana ou animal) que possam afectar a qualidade
do produto, essas informagdes devem ser consideradas nos procedi-
mentos de recolha do produto.

Controlo de qualidade

64. O controlo de processo ¢ ainda mais importante na garantia da
consisténcia da qualidade de substancias e produtos bioactivas do
que em medicamentos convencionais. O teste de controlo de proces-
so deve ser realizado em fases adequadas da produgdo para controlar
as condigdes que sdo cruciais para a qualidade do produto acabado.

65. Quando for possivel prolongar a duragdo do armazenamento
de produtos intermédios (por dias, semanas ou mais), deve equacio-
nar-se a inclusido dos lotes de produtos acabados produzidos a partir
dos produtos intermédios com maior tempo de armazenamento no
programa de monotorizagdo continua de estabilidade.

66. Para produtos celulares, os testes de esterilidade devem ser
realizados em células ou bancos de células sob condi¢des de cultura
sem antibioticos, a fim de demonstrar a auséncia de contaminagao
por bactérias e fungos, incluindo ser capaz de detectar organismos
fastidiosos nas condigdes apropriadas.

67. Para os fins deste apéndice, produtos biolégicos de curto
prazo referem-se a produtos cuja validade ¢ inferior a 14 dias do
periodo da emissdo dos resultados dos testes de esterilidade, e que
devem ser liberados antes de todos os testes de controlo de qualida-
de do produto acabado (como os testes de esterilidade) serem
concluidos. Deve ser estabelecida uma estratégia de controlo
adequada para produtos biolégicos de curto prazo, estes controlos
devem ser estabelecidos baseados em uma compreensdo aprofunda-
da das caracteristicas do produto e do seu processo de fabrico, e
devem considerar o controlo e os atributos dos materiais de partida e
das matérias-primas. Todos os procedimentos de liberagdo devem
ser precisos e estar detalhadamente descritos, incluindo as responsa-
bilidades dos diferentes individuos envolvidos na avalia¢do dos
dados de produgio e analiticos. A eficacia do sistema de garantia de
qualidade deve ser avaliada continuamente, ¢ os registos devem ser
mantidos de forma a permitir a avaliagdo de tendéncias.
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Quando a curta validade impede a conclusdo dos testes do
produto acabado, deve ser considerada a adop¢do de métodos
alternativos (como testes rapidos de microrganismos) para obtengao
de dados equivalentes de modo a suportar a liberagao do lote. A
confirmacio da liberagdo do lote pode ser realizada em duas fases
ou mais fases:

(a) A avaliagdo dos registos de produgao do lote e dos resultados
de monitorizagdo ambiental, se houver, deve ser realizada por
pessoal designado. Esta avaliacdo deve abranger as condigdes de
producio, todos os desvios dos procedimentos normais e os eventu-
ais resultados analiticos, para serem revistos pelo responsavel
competente durante a confirmagdo inicial para a liberagdo do lote.

(b) A avaliag@o dos resultados finais de analise e de outras
informacdes disponiveis deve ser realizada pelo director técnico
para completar a confirmagao final da liberagdo. Devem ser estabe-
lecidos procedimentos para regular as medidas necessarias a serem
tomadas em caso de resultados de testes ndo conformes, incluindo,
contacto com o pessoal clinico. Deve ser conduzida uma investiga-
¢do abrangente desses incidentes, documentando-se as medidas
correctivas e preventivas implementadas para evitar a sua recorrén-
cia.

Parte II: Orientagdes exclusivas sobre tipos especificos de
produtos

B1. Produtos de origem animal

Esta orientag@o aplica-se a materiais de origem animal, incluindo
aqueles provenientes de instituicdes como matadouros. Devido a
complexidade e amplitude da cadeia de fornecimento desses materi-
ais, devem ser implementadas medidas de controlo com base nos
principios de gestéo de risco de qualidade (QRM). Além disso, devem
ser referenciadas as exigéncias previstas nas monografias das
farmacopeias relevantes, incluindo a necessidade de realizar testes
especificos em fases designadas. Deve ser estabelecido um sistema de
documentag@o que comprove a rastreabilidade da cadeia de forneci-
mento e defina claramente as responsabilidades de cada participante
da cadeia, normalmente incluindo um fluxo grama (process map)
detalhado e actualizado.

1. Deve ser estabelecido um programa de monitorizagdo para
doencas animais que afectam de interesse para saide humana. Ao
realizar avaliagdes de risco e avaliacdes de factores de mitigacao de
risco, as organizagdes de tecidos devem consultar relatérios de
prevaléncia de doengas nacionais publicados por fontes fidedignas,
como a Organizagdo Mundial de Satde Animal. Além disso,
informagdes provenientes de programas de monitorizagio e controlo
de satide em niveis nacional e local devem ser utilizadas como
complemento, das quais em nivel local inclui incluindo a origem
dos animais (por exemplo, instalagdes de criagdo ou de alimentag@o)
e as medidas de controlo durante o transporte para o matadouro.

2. Se o matadouro constituir fonte de fornecimento de tecidos
animais, deve-se demonstrar que suas operagdes cumprem padrdes
rigorosos. Devem consultar-se relatorios de autoridades reguladoras
nacionais ou regionais para verificar que o matadouro cumpre os
requisitos aplicaveis em matéria de seguranga e qualidade alimenta-
res, saude veterinaria e fitossanitaria.

3. As medidas de controlo em estabelecimentos como matadou-
ros, destinadas a materiais de partida e matérias-primas, devem
incluir elementos adequados do sistema de gestdo da qualidade, de
forma a assegurar um nivel satisfatorio de formagao dos operadores,
rastreabilidade, controlo e consisténcia dos materiais. Estas medidas



N.?52 —26-12-2025

BOLETIM OFICIAL DA REGIAO ADMINISTRATIVA ESPECIAL DE MACAU — II SERIE 51

M PEHIR—ESEFERKCE - 582 7T GMP LS
AT - {ELHERE IR AT H ([R5 KPRy ] -

4. FERIE A FEIA YR L FUSHE A 2 AN I e sl i i 2
MITERIFEIE - AR Ik AT RERC B RL S Pkt B RO B BRI FR T
A EEDRMRE IR B S I - B LIS E M E L IRY)
R FURHE WA TR B AT » M LB AL FT ~ RS
Fit ~ il SESERGACHE R 2 MRRE - IR B R
MHRAZPERIRIET ~ DERED - FEARTTE -

5. WEE AT RLAE Y R RO B E R E (T 3R 5T - DAMERR
FEAN R A E s B R A P e B JFOR PR RS ST IR D - 3 S8R
P PR B L B MR HE T T RH AR FE B A 2 e R SE B HUAC Bk © L
B SEFEAE ST AH R R DARE CRERHUE SR #H IERI FEPSHE 1

B2. i@ &R A&

Pt T R AR AR S I e A DNA S i S

L. FES ARV RHE TS RERIARE - DARECR (AT — X
M- PlANESGE AR R TE - SRR KR
T3 - BVIIRYVRHEA B R (E RS o S RSB AR AR LAY
R (DI - B9 ) B E A Y 2 el o @R
FEALIETERUE IIRIT T REF - DA RIRE R -

2. JES A E T2 BGEITREM Ak K BaaE - ISR
B e EmiE - BT RN EGL AR -

3. FERE A A2 AR AR PR YY) (ANBGEEUR  (HH
Y1) BOMEER LR - AR A AR r A AR A o A P 1T R AT

{2 -

4. R SR HGE & 1) HE B — AR P kL B SR £ )
fif - BRI e ST E -

B3. BRI i

L ER IEE VAR PUR S - IR EEE » —
BEMEINEEYVE - RSB YT R R YR

podem ser de fontes além das GMP, desde que se demonstre um
nivel de controlo equivalente.

4. Devem ser estabelecidas medidas de controlo relativas a
movimentag¢do de materiais de partida e matérias-primas durante a
producéo e ao longo da cadeia de fornecimento, a fim de prevenir a
intervencdo de factores que possam afectar a qualidade destes
materiais e matérias-primas, ou, pelo menos, devem ser fornecidos
as evidéncias dos registos de tais actividades. Essas medidas devem
abranger a movimentacdo entre os estabelecimentos de recolha
inicial de materiais de partida e matérias-primas, estabelecimentos
de purificagdo parcial e purificagdo final, estabelecimentos de
armazenamento, pontos de transbordo, consolidadores de cargas e
agentes, ¢ devem ser registadas no sistema de rastreabilidade,
incluindo os pormenores de organizagdes pertinentes, ndo conformi-
dades, investigagdes e acgdes tomadas.

5. Os fornecedores de materiais de partida e matérias-primas
devem ser objecto de auditorias periddicas para verificar a confor-
midade com os controlos de materiais de partida e matérias-primas
em diferentes fases da produgdo. Os problemas identificados devem
ser investigados proporcionalmente a sua importancia, sendo
necessario preservar o registo completo. Além disso, devem existir
sistemas relevantes para assegurar a implementagéo de eficazes
medidas correctivas e preventivas.

B2. Produtos alergénicos

Os materiais podem ser produzidos por extraccdo de fontes
naturais ou por técnicas de DNA recombinante.

1. Deve ser feita uma descrigdo suficientemente detalhada dos
materiais de origem, a fim de assegurar a consisténcia do forneci-
mento, incluindo, por exemplo, o nome comum e cientifico, a
origem da espécie, a natureza, os limites de contaminantes e os
métodos de recolha. Os materiais de origem animal devem ser
provenientes de individuos saudaveis. Devem ser implementadas
medidas de controlo de biosseguranca adequadas para as colonias
utilizadas na extrac¢do de alergénios (como acaros e animais). Os
produtos alergénicos devem ser armazenados sob condi¢des defini-
das para minimizar a deterioragéo.

2. Deve ser feita uma descrigdo detalhada e validagdo dos passos
do processo de produgao, incluindo pré-tratamento, extraccao, filtra-
¢do, dialise, concentragdo ou liofilizagdo.

3. Deve ser feita uma descri¢ao detalhada do processo de modifi-
cacdo dos extractos alergénicos modificados (como alergdides,
conjugados). Os produtos intermédios produzidos durante o proces-
so de produgdo devem ser identificados e controlados.

4. As misturas de extractos alergénicos devem ser preparadas a
partir de extractos individuais de materiais de origem Unica. Cada
extracto individual deve ser considerado uma substancia activa.

B3. Produtos de imunossoros de animal

1. Deve-se prestar especial aten¢do ao controlo de antigénios de
origem bioldgica no sentido de garantir a sua qualidade, consistén-
cia e auséncia de substancias exdgenas. A preparacdo dos materiais
utilizados para a imunizacdo dos animais de origem (como antigéni-
os, transportadores de hapteno, adjuvantes e estabilizantes), bem
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como o armazenamento destes materiais antes da imunizagdo, deve
ser realizada de acordo com procedimentos documentados.

2. Os cronogramas de imunizagdo, recolha de sangue para teste e
recolha final deve estar em conformidade com os cronogramas
aprovados pela autorizag@o de ensaios clinicos ou pela autorizagdo
de comercializagao.

3. As condigdes de producdo para a preparagdo de subfragmentos
de anticorpos (como Fab ou F(ab'),) e quaisquer modificagdes
subsequentes devem estar em conformidade com os requisitos de
parametros validados e aprovados. Se as enzimas utilizadas forem
compostas por multiplos componentes, deve-se garantir sua consis-
téncia.

B4. Vacinas

1. Se forem utilizados ovos de galinha, deve-se garantir o estado
de satde de todas as populagdes de galinhas de origem utilizadas na
producdo de ovos (se as populagdes de galinhas estdo livres de
patdgenos especificos ou saudaveis).

2. A integridade dos recipientes utilizados para armazenar
produtos intermédios e os tempos de retengdo devem ser verifica-
dos.

3. Os recipientes que contém produtos inactivados ndo devem ser
abertos ou amostrados em areas onde hé substancias bioldgicas
vivas.

4. Durante o processo de manipulagdo de produtos intermédios ou
acabados, a ordem de adigdo dos ingredientes activos, adjuvantes e
excipientes deve estar em conformidade com os requisitos de
especificagdes.

5. Se for necessario usar organismos com niveis de biosseguranga
mais elevados (como cepas de vacinas pandémicas) durante a
fabrico ou testes, devem ser estabelecidas medidas adequadas de
contengdo. Essas medidas de contengdo devem ser aprovadas pelas
autoridades competentes, ¢ a documentagdo aprovada deve ser
mantida para confirmacao.

BS5. Produtos recombinantes

1. As condigdes do processo de cultura celular, expressdo de
proteinas e purificagdo devem ser mantidas dentro dos limites de
parametros validados, a fim de garantir a consisténcia do produto, e
o controlo do conteudo de impurezas deve ser reduzido em niveis
aceitaveis conforme estabelecido dentro da capacidade do processo.
Dependendo do tipo de célula utilizada na produgdo, podem ser
necessarias medidas adicionais para garantir a auséncia de contami-
nagdo viral. Se o processo de produgdo envolver multiplas colheitas,
o tempo de cultura continua deve estar dentro dos limites estabeleci-
dos.

2. Os processos de purificagdo para remover proteinas de células
hospedeiras desnecessarias, acidos nucleicos, carboidratos, virus e
outras impurezas devem ser realizados dentro dos limites estabeleci-
dos e verificados.
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B6. Produtos de anticorpos monoclonais

1. Anticorpos monoclonais podem ser produzidos através de
hibridomas de origem murina, hibridomas humanos ou técnicas de
DNA recombinante. Devem ser estabelecidas medidas de controlo
adequadas para as células de diferentes fontes (incluindo as células
alimentadoras, se utilizadas) e os materiais utilizados para estabele-
cer hibridoma/estirpe celular, a fim de garantir a seguranga e
qualidade do produto. Deve-se verificar se as medidas de controlo
estdo dentro dos limites aprovados, com énfase especial para
auséncia de contaminagdo viral. Os dados de produtos gerados na
mesma plataforma tecnolégica de producdo podem ser utilizados
para demonstrar sua adequabilidade.

2. No final do ciclo de produgdo e em caso de interrupgdo anteci-
pada, os critérios de monitorizagdo devem ser confirmados para
garantir a conformidade com os limites aprovados.

3. As condicdes de producdo para a preparagao de subfragmentos
de anticorpos (como Fab, F(ab'),, scFv) e quaisquer modificagdes
subsequentes (como marcagdo radioactiva, reacgdes de conjugacao,
ligagdes quimicas) devem estar em conformidade com os requisitos
de parametros validados.

B7. Produtos de animais transgénicos

A consisténcia dos materiais de partida transgénicos ¢ mais dificil
de controlar em comparagdo com a biotecnologia ndo transgénica.
Portanto, os requisitos para demonstrar a consisténcia entre lotes de
produtos sdo mais rigorosos.

1. Varias espécies podem ser utilizadas para a producdo de
produtos bioldgicos, que podem ser colectados e purificados através
de fluidos corporais (como leite). Os individuos animais devem ser
identificados de forma clara e unica, e devem ser elaborados planos
de contingéncia em caso de perda da identificacdo primaria.

2. Devem ser definidas as organizagdes para a alimentacdo e o
cuidado dos animais, a fim de minimizar o risco de contacto dos
mesmos com patdgenos e patdgenos zoonoticos. Medidas apropria-
das devem ser elaboradas para proteger o meio ambiente externo.
Além disso, deve ser estabelecido um programa de monitorizagdo de
satde e registados todos os resultados. Todos incidentes devem ser
investigados e seu impacto no uso subsequente dos animais e nos
lotes anteriores de produtos deve ser determinado. Deve-se ter o
cuidado de garantir que os medicamentos utilizados no tratamento
dos animais ndo contaminem o referido produto.

3. A genealogia dos animais fundadores até os animais de
produgdo deve ser documentada de forma completa. Uma vez que
uma linha transgénica serd derivada de um unico animal fundador
genético, os materiais provenientes de diferentes linhas transgénicas
ndo devem ser misturados.

4. As condigdes de colheita do produto devem estar em conformi-
dade com os requisitos da autorizagdo de ensaios clinicos ou da
autorizacdo de comercializagdo. O cronograma de colheita e as
condi¢des para a remog¢do dos animais da produgdo devem ser
executados de acordo com os procedimentos ¢ padrdes aprovados.
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B8. Produtos de plantas transgénicas

A consisténcia dos materiais de partida transgénicos ¢ mais dificil
de controlar em comparagdo com a biotecnologia nédo transgénica.
Portanto, os requisitos para demonstrar a consisténcia entre lotes de
produtos sdo mais rigorosos.

1. Devem ser adoptadas medidas adequadas para prevenir a
contaminacdo do banco transgénico principal e do banco de trabalho
por materiais vegetais exogenos ¢ agentes adventicios relacionados.
Além disso, a estabilidade do gene dentro de um numero definido de
geracdes deve ser monitorada.

2. As plantas devem ser identificadas de forma clara e Unica, e as
caracteristicas-chave da colheita, incluindo o estado de saude,
devem ser confirmadas em intervalos definidos durante todo o
periodo de cultivo, para garantir a consisténcia da qualidade da
produgao.

3. Devem ser estabelecidas, sempre que possivel, medidas de
proteccdo para as colheitas, a fim de minimizar o risco de contami-
na¢do microbiana e de contaminagdo cruzada com plantas ndo
relacionadas. Medidas devem ser elaboradas para prevenir a
contaminagdo do produto por substincias como pesticidas e fertili-
zantes. Além disso, deve ser estabelecido um programa de monitori-
zagdo e registados todos os resultados. Todos incidentes devem ser
investigados e seu impacto das colheitas nos planos de produgdo
subsequentes deve ser determinado.

4. As condigdes para a remogdo de plantas da produgdo devem ser
claramente definidas. Limites aceitaveis devem ser estabelecidos
para substancias (por exemplo, proteinas hospedeiras) que possam
interferir no processo de purificacdo, ¢ os resultados dos testes
devem ser confirmados como estando dentro dos limites aprovados.

5. Devem ser registados as condi¢cdes ambientais (temperatura,
precipitacdo) que possam afectar os atributos de qualidade e a
producdo da proteina recombinante deste a plantagdo, passando pelo
cultivo, até a colheita, bem como o armazenamento temporario dos
materiais colhidos. Na elaboragdo de critérios relevantes, deve-se
referir aos principios contidos em documentos técnicos apropriados
dos paises e/ou regides relevantes.

Terminologia

1) Adjuvante: Substancia quimica ou bioldgica que pode melhorar
a resposta imunoldgica ao antigénio.

2) Medicamentos de terapia avangada (ATMP): Referem-se a
medicamentos destinados ao uso humano que se enquadram nas
seguintes categorias:

2.1. Medicamentos de terapia génica (GTMP): Produtos biologi-
cos que possuem as seguintes caracteristicas:

2.1.1. Contém substancias activas que contém ou consistem em
acido nucleico recombinante utilizado ou administrado aos seres
humanos para regular, reparar, substituir, adicionar ou remover
sequéncias génicas;

2.1.2. Os seus efeitos terapéuticos, preventivos ou diagnosticos
estdo directamente relacionados com a sequéncia de 4cido nucleico
recombinante contida ou com o produto da expressdo génica dessa
sequéncia.
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2.2. Medicamentos de terapia com células somaticas: Produtos
biologicos que possuem as seguintes caracteristicas:

2.2.1. Contém ou consistem em células ou tecidos que foram
sujeitos a manipulagdo substancial (substantial manipulation), de
modo que as caracteristicas biologicas, fungdes fisiologicas ou
caracteristicas estruturais relevantes para a finalidade clinica espera-
da foram alteradas; ou contém ou consistem em células ou tecidos
que ndo se destinam a ser utilizados para a mesma fung@o essencial
no receptor e no doador;

2.2.2. Apresentam caracteristicas direccionadas aos seres
humanos, ou sido utilizados ou administrados aos seres humanos
com a inteng¢do de tratar, prevenir ou diagnosticar doengas através
dos efeitos farmacologicos, imunoldgicos ou metabdlicos das suas
células ou tecidos.

2.3. Produtos de engenharia de tecidos: Referem-se a produtos
que:

2.3.1. Contém ou consistem em células ou tecidos “engenheira-
dos” e que

2.3.2. Apresentam caracteristicas direccionadas aos seres
humanos, ou sio utilizados ou administrados aos seres humanos,
com a intenc¢do de regenerar, reparar ou substituir tecidos humanos.

Produtos de engenharia de tecidos podem conter células ou
tecidos de origem humana ou animal, ou ambos. As células ou
tecidos podem ser viaveis ou nao viaveis. Esses produtos também
podem conter outras substancias, como produtos celulares, biomolé-
culas, biomateriais, substancias quimicas, suportes ou matrizes. Se o
produto contém apenas ou ¢ composto inteiramente por células e/ou
tecidos humanos ou animais niao viaveis, sem células ou tecidos
vidveis, e ndo exerce efeitos principalmente por meio de acgdes
farmacologicas, imunolédgicas ou metabdlicas, ndo se enquadra na
definigéo.

As células ou tecidos devem ser considerados “engenheirados” se
pelo menos uma das seguintes condigdes for atendida:

2.3.3. As células ou tecidos foram sujeitos a manipulagdo substan-
cial (substantial manipulation), resultando em caracteristicas
bioldgicas, fungdes fisiologicas ou caracteristicas estruturais relacio-
nadas a regeneracdo, reparacdo ou substitui¢do esperadas, ou

2.3.4. Essas células ou tecidos ndo se destinam a ser utilizados
para a mesma fungdo essencial no receptor que no doador.

2.4. Medicamentos combinados de terapia avancada (ATMPs):
Referem-se a medicamentos de terapia avangada que atendem as
seguintes condigdes:

2.4.1. Devem incluir um ou mais dispositivos médicos ou um ou
mais dispositivos médicos implantaveis activos como parte do
produto, e
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2.4.2. A sua parte celular ou tecidual deve conter células ou
tecidos viaveis, ou as células ou tecidos ndo viaveis contidos devem
ter efeitos no corpo humano que podem ser considerados igualmente
relevantes em relagdo ao dispositivo associado.

2.5. Produtos classificados ou reconhecidos como medicamentos
de terapia avangada pelas autoridades competentes de acordo com a
legislacdo aplicavel.

3) Alergoides: Alergénios que foram modificados quimicamente
para reduzir a reactividade da IgE.

4) Anticorpo: Proteinas produzidas pelos linfocitos B que se
ligam a antigénios especificos. Os anticorpos podem ser divididos
em dois tipos principais com base nas principais diferengas em seus
métodos de produgao.

4.1. Anticorpos monoclonais (MAb): Conjunto homogéneo de
anticorpos obtidos a partir de um unico clone de linfécito ou por
tecnologia recombinante, € que se ligam a um Unico epitopo de
antigénio.

4.2. Anticorpos policlonais: Derivados de diferentes clones de
linfécitos, produzidos em humanos e animais, que reagem a
epitopos de antigénios em maioria das moléculas que “ndo perten-
cem ao proprio organismo”.

5) Antigénio: Substancia capaz de induzir uma resposta imunold-
gica especifica (por exemplo, toxinas, proteinas estranhas, bactérias,
células de tecidos).

6) Area: Um conjunto especifico de salas dentro de um edificio
relacionadas ao fabrico de qualquer um produto ou varios produtos,
que compartilham uma unidade de tratamento de ar comum.

7) Director técnico: Profissional reconhecido pelas autoridades
competentes, com a formagdo cientifica e técnica basica necessaria,
além de experiéncia. O director técnico realiza a confirmacdo dos
lotes de acordo com a autorizagdo de comercializagdo ou ensaio
clinico. Apos a confirmagéo, o lote do medicamento pode ser libera-
do para venda ou fornecimento ao mercado. O director técnico ¢é
totalmente responsavel pela liberagdo do produto.

8) Carga bioldgica: Nivel e tipo de microrganismos presentes em
matérias-primas, meios de cultura, substancias bioldgicas, interme-
diarios ou produtos (sejam nocivos ou nao); quando seu contetido
e/ou tipo excede as especificagdes, considera-se contaminagao.

9) Produtos bioldgicos: Produtos bioldgicos sdo produtos prepara-
dos a partir de substancias bioldgicas como ingredientes farmacéuti-
cos activos. Substancias bioldgicas sdo aquelas produzidas ou
extraidas de fontes bioldgicas, que requerem a combinagdo de testes
fisico-quimicos-biologicos, além de processos de fabrico e seus
controlos, para identificar suas caracteristicas e determinar sua
qualidade.

10) Nivel de biosseguranca (BSL): Condi¢des de contengdo
necessarias para o manuseio seguro de organismos com diferentes
perigos, variando de BSL1 (risco minimo, pouco provéavel de causar

doengas em humanos) a BSL4 (risco maximo, causador de doengas



N.?52 —26-12-2025

BOLETIM OFICIAL DA REGIAO ADMINISTRATIVA ESPECIAL DE MACAU — II SERIE 57

75 ) EIBSL4 (fmrm il - EEUERE LR - IREEHRE - LA
HOTERLEGARE)

11) BB AR - ERG E R LA A2 i — R YT R
FIED » ARREEHAE] S —E LA RERT - B a $221
PERIEIE - 8 LA SL N G FIRFETT A2 2 - (H A 6E FIAH R B %
i

12) BRI+ ST E B
PR E NBRIRHT R -

HEAEMFA G RERE

13) GRS T 28228 Ty —(E L2228 Hr]# It EHpRE
BEEMELTE - NI HET B e d - DIMEOR TE8E
LTI E & -

14) G EERIE - B - (L8 AV EEEYE R R
ol - ELFERE O E AR SR S A EE N - DU CRTH
WIESEE -

15) EE I « RS SRS 2 AR 2 RERP iR AR - &

ARG el i i 2 - SR A BRI /N UV i i e
Hamle A KB i A AGE AT AR - 3% <5 A e s i 2 DA 1k H o3
2.

16) FREME - HHY (WHALEY) ) MR - foRE SRR e
R LSS -

17) &R - frspak—fl (K2 ) EHEHIDNAFY] -

18) AL HRHS « HDOMO— AT - HEAY)EK
FHFF B RS A A2 FiC /B F B AR B AR T BT Ti0CsE - ARB S
EEANE R S EREIFN AR B RET R AR THEES
HZesE o

19) U+ —HES TES T - HASHAEJURN - FRIE
LR T -

20) FEACHR - —TERINBATRE (HvEE ) PRy L
o 2 B A e e R A e & A i A -

graves, potencialmente transmissiveis, sem implicar prevengdo ou

tratamento eficaz).

11) Produgéo em fases: Produgdo sequencial de uma série de lotes
do mesmo produto em um determinado periodo, seguida pela
observancia rigorosa de medidas de controlo aceitaveis antes de
mudar para a produgdo de outro produto. Esses produtos ndo sdo
produzidos simultaneamente, mas os mesmos equipamentos podem
ser utilizados.

12) Sistema fechado: Sistema que impede que substancias activas
ou produtos sejam expostos ao ambiente interno da operagao directa
durante a produgao.

13) Parametro critico do processo de fabrico: Um parametro do
processo de fabrico cuja variabilidade pode impactar os atributos
criticos de qualidade, devendo ser monitorizado ou controlado para
garantir que o processo de fabrico produza a qualidade esperada.

14) Atributo critico de qualidade: Propriedades ou caracteristicas
fisicas, quimicas, biologicas ou microbioldgicas inerentes que
devem estar dentro de limites, intervalos ou distribui¢cdes adequadas
para assegurar a qualidade esperada do produto.

15) Células alimentadoras: Células utilizadas em co-cultura para
manter células-tronco pluripotentes. Para a cultura de células-tronco
embrionarias humanas, as camadas alimentadoras tipicas incluem
fibroblastos embrionarios de camundongo ou fibroblastos embriona-
rios humanos, que foram tratados para impedir a sua diviséo.

16) Fermentador: Para linhas celulares (de mamiferos), o termo
fermentador deve ser entendido como um biorreactor.

17) Gene: Sequéncia de DNA que codifica uma (ou mais) protei-
na(s).

18) Organismo transgénico: Um organismo, com excepc¢ao de
seres humanos, cujo material genético foi alterado por meio de
acasalamento ndo natural e/ou recombina¢do ndo natural. Os
organismos transgénicos mencionados neste apéndice abrangem
mutagdes resultantes de intervengdes humanas, em vez de eventos
naturais.

19) Hapteno: Molécula de baixo peso molecular que, por si so,
ndo possui antigenicidade, a menos que conjugada com uma
molécula “carreadora”.

20) Hibridoma: Linha celular imortalizada capaz de secretar o
anticorpo (monoclonal) desejado, geralmente derivada da fusdo de
linfocitos B com células tumorais.
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21) Banco principal de células (MCB): Conjunto homogeneizado
de células de um tnico lote, normalmente preparado em condigdes
especificadas a partir de clones celulares seleccionados, distribuido
em varios recipientes e armazenado em condigdes especificadas. O
banco principal de células ¢ usado para derivar todos os bancos de
células de trabalho.

22) Banco transgénico principal: Como acima, mas para plantas
ou animais transgénicos.

23) Semente principal de virus (MVS): Como acima, mas relacio-
nado a virus.

24) Instalagdes de produgdo em linha partilhada de multiplos
produtos: Instalagdes que produzem simultaneamente ou em modo
de produgdo em fases (com isolamento temporal) uma série de
diferentes substancias e produtos bioactivos, onde a cadeia de
equipamentos na instalagdo pode ser dedicada ou ndo a substincias
ou produtos bioactivos especificos.

25) Matéria-prima: Todos os materiais que entram em contacto
directo com o produto durante o processo de fabrico, mas que ndo
fazem necessariamente parte da formula final (por exemplo, criopro-
tectores, células alimentadoras, reagentes, meios de cultura,
solugdes tampao, soro, enzimas, citocinas e factores de crescimen-
to).

26) Auséncia de patdogenos especificos: Materiais de origem
animal (por exemplo, galinhas, embrides ou cultivos celulares)
utilizados na produgao e controlo de qualidade de produtos bioldgi-
cos, que provém de populagdes animais que estdo livres de patoge-
nos especificos (por exemplo, aves ou rebanhos). Essas populagdes
s30 definidas como animais que compartilham um ambiente comum,
e cujos cuidadores ndo tém contacto com populagdes que nao sdo
livres de patogenos especificos.

27) Transgenia: Processo em que o genoma normal de um
organismo ¢ modificado para incluir genes exodgenos, utilizados para
a expressdo de materiais biologicos farmacéuticos.

28) Banco de células de trabalho (WCB): Conjunto homogéneo
de células derivadas do banco principal de células (MCB), distribui-
das uniformemente em varios recipientes e armazenadas de forma a
garantir a estabilidade para uso na produgao.

29) Banco transgénico de trabalho: Como acima, mas para plantas
ou animais transgénicos.

30) Semente de virus de trabalho (WVS): Como acima, mas
relacionado a virus.

31) Zoonoses: Doengas animais que podem ser transmitidas aos
seres humanos.
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DIRECCAO DOS SERVICOS DE ASSUNTOS
MARITIMOS E DE AGUA

Anuncios

(Concurso Publico n.° 004/DSAMA/2025)

Faz-se saber que, em relagdo ao concurso publico para (Presta-
¢do de servigo de limpeza da DSAMA ) , publicado no Boletim
Oficial da Regido Administrativa Especial de Macau n.° 49, II Série,
de 3 de Dezembro de 2025, foram prestados esclarecimentos, pela
entidade que realiza o concurso, nos termos do ponto 6 do programa
do concurso, e juntos ao processo do concurso.

Os referidos esclarecimentos encontram-se disponiveis para
consulta, durante o horario na Divisdo Financeira do Departamento
de Administracéo ¢ Finangas da Direc¢do dos Servigos de Assuntos
Maritimos e de Agua, sito na Calcada da Barra, Quartel dos Mouros.

Direcgdo dos Servigos de Assuntos Maritimos ¢ de Agua, aos
15 de Dezembro de 2025.

A Directora, Wong Soi Man.

Concurso Publico n.° 005/DSAMA/2025

1. Entidade adjudicante: Secretario para os Transportes e Obras
Publicas.

2. Servigo por onde corre o procedimento do concurso: Direcgdo
dos Servigos de Assuntos Maritimos e de Agua (doravante designa-
da por “DSAMA”).

3. Modalidade de concurso: Concurso publico.

4. Objecto: Prestacdo de servigos de gestdo e salvamento nas
praias de Hac S e de Cheoc Van.

5. Preco base: Ndo ha.
6. Condigdes de admissdo:

6.1 O concorrente deve ser sociedade ou empresario comercial,
pessoa singular.

6.2 O concorrente esta inscrito no Cadastro de contribuintes da
Contribui¢do Industrial da Direc¢@o dos Servigos de Finangas.

6.3 O concorrente efectuou o registo comercial na Conservatoria
dos Registos Comercial e de Bens Moveis.

6.4 O concorrente ndo ¢ devedor dos cofres da Regido Adminis-
trativa Especial de Macau.

6.5 O objecto referido na certiddo de registo comercial do concor-
rente ou a actividade referida no conhecimento de cobranga da
contribui¢do industrial emitido ao concorrente (modelo M/8) inclui
qualquer um dos seguintes:
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6.5.1 Gestdo de instalagoes;

6.5.2 Gestdo de piscinas;

6.5.3 Servigo de salvamento;

6.6 Nao ¢ admitida a participacdo do concorrente mediante a
forma de contrato de consorcio.

6.7 Qualquer sociedade ou empresario comercial, pessoa singular,
s6 pode submeter uma Unica proposta.

7. Local, hora e prego para consulta do processo do concurso e
obtencdo de copias:

Local: Divisdo Financeira do Departamento de Administracdo e
Finangas, sita no 1.° andar do Edificio da DSAMA, Calgada da
Barra, Regido Administrativa Especial de Macau.

Hora: horario de expediente.

Copias do processo do concurso: o prego ¢ de MOP400,00
(quatrocentas patacas).

8. Local, data e hora limite para a entrega das propostas:

Local: Centro de Prestagdo de Servigos ao Plblico da DSAMA,
sito na Cal¢ada da Barra, Regido Administrativa Especial de Macau.

Data e hora limite: dia 26 de Janeiro de 2026 (segunda-feira), até
as 12h00 (meio-dia).

Em caso de encerramento da DSAMA na data e hora limite para a
entrega de propostas por motivos de for¢a maior, a data limite para a
entrega das propostas ¢ adiada para o primeiro dia util seguinte, a
mesma hora.

9. Lingua a utilizar na redac¢do da proposta: A proposta e os
documentos que a acompanham (excepto a descrigdo e a especifica-
¢do de produtos) devem estar redigidos numa das linguas oficiais da
Regido Administrativa Especial de Macau. Quando redigidos noutra
lingua, devem ser acompanhados de traducdo legalizada, a qual
prevalece para todos e quaisquer efeitos.

10. Prazo de validade das propostas: 90 (noventa) dias, contados a
partir da data do acto publico do concurso, prorrogavel nos termos
do artigo 36.° do Decreto-Lei n.° 63/85/M, de 6 de Julho.

11. Caugéo proviséria: MOP255 000,00 (duzentas e cinquenta e
cinco mil patacas), a prestar mediante deposito em dinheiro ou
garantia bancaria.

12. Caugdo definitiva: 4% (quatro por cento) do prego total da
adjudicagdo, a prestar mediante deposito em dinheiro ou garantia
bancaria.
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13. Visita ao local: neste concurso publico ndo se realiza visita ao
local.

14. Data de realizagdo do acto publico do concurso:

Local: Sala polivalente da DSAMA, sita na Cal¢ada da Barra,
Regido Administrativa Especial de Macau.

Data e hora: dia 27 de Janeiro de 2026 (terga-feira), as 10h00 (de
manha).

Em caso de encerramento da DSAMA na data de realizagdo do
acto publico por motivos de for¢a maior, a data de realizagdo do
acto publico do concurso ¢ adiada para o primeiro dia util seguinte,
a mesma hora.

Os concorrentes ou os seus representantes devidamente mandata-
dos devem estar presentes no acto publico para os efeitos previstos
no artigo 27.° do Decreto-Lei n.° 63/85/M, de 6 de Julho, e para
esclarecer eventuais duvidas relativas aos documentos apresentados
no concurso.

15. Critérios de avaliagdo das propostas:

Preco proposto: 60%

Organizagdo de recursos humanos: 10%

Lista de equipamentos de seguranca e salvamento: 10%

Plano de gestdo de servigos: 5%

Proporgao de trabalhadores locais no pessoal de gestdo do concor-
rente: 15%

16. Critério de adjudicagdo:

A adjudicacgdo ¢é efectuada ao concorrente com pontuagdo total
mais elevada e, em caso de empate na pontuagdo total mais elevada,
a adjudicagdo é efectuada nos termos previstos no programa do
concurso.

17. Actualizacio, rectificagdo e esclarecimento dos documentos
do concurso:
Os concorrentes deverdo comparecer diariamente na Divisdo
Financeira do Departamento de Administragéo e Finangas, sita no
1.° andar do Edificio da DSAMA, Cal¢ada da Barra, Regido
Administrativa Especial de Macau, a partir de 26 de Dezembro de
2025 e até a data limite para a entrega das propostas, para obter
informagdes sobre a actualizacdo, rectificagdo e esclarecimento dos
documentos do concurso.

Direcgdo dos Servigos de Assuntos Maritimos ¢ de Agua, aos
15 de Dezembro de 2025.

A Directora, Wong Soi Man.



