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~.L ANVISA

I Agéncia Macional de Vigilancia Sanitaria

VOTO N2 206/2022/SEI/DIRE4/ANVISA
Processo n2 25351.374832/2010-79
Expediente n? 2678342/22-1

Analisa recurso interposto pela empresa INFAN
Industria Quimica Farmacéutica Nacional S.A., em
face da decisdo proferida em 22 instancia, que negou
provimento ao recurso de 12 instancia que, por sua
vez, solicitava a reconsideracdo do indeferimento da
renovacao de registro de medicamento fitoterapico
KIOS.

Empresa: INFAN Industria Quimica Farmacéutica Nacional S.A.
CNPJ: 08.939.548/0001-03

Area responsavel: Geréncia-Geral de Recursos (GGREC)

Relator: RGmison Rodrigues Mota

1. DO RELATORIO

Trata-se de recurso interposto[ll pela empresa INFAN Industria Quimica Farmacéutica
Nacional S.A., em face da decisdo proferida em 22 instancia pela Geréncia-Geral de Recursos - GGREC[Q],
gue negou provimentoB] ao recurso4! de 12 instancia que, por sua vez, solicitava a reconsideragao do
indeferimentol2! da renovacgao de registro de medicamento fitoterapico KIOS.

A recorrente protocolou pedido de renovacdo de registro de medicamento fitoterapico

KIOS, sob o expediente n? 0975214/15-5, em 06/11/2015. Em 4/4/2016, foi enviada a notificagdo de
exigéncia n? 1438244/16-0, para a qual a empresa protocolou o cumprimento em 29/7/2016.

Em 26/9/2016 foi publicado no DOU n? 185, por meio da RE n2 2.575 de 23/09/2016, o
indeferimento da renovacao de registro pelo ndo cumprimento satisfatério da notificacdo de exigéncia.

A empresa tomou conhecimento dos motivos do indeferimento da renovacdo do registro,
por meio do Oficio n2 2247112160, enviado em 29/06/2016 e lido pela empresa no mesmo dia.

Em 6/10/2016, a empresa peticionou recurso administrativo contra a decisdo de 12
instancia sob o expediente n2 2373209/16-6.

Na Sessdo de Julgamento Ordinaria n? 9, realizada no dia 30 de marco de 2022, a GGREC
decidiu, por unanimidade, CONHECER DO RECURSO E NEGAR-LHE PROVIMENTO, acompanhando a
posicdo do relator descrita no Voto n2 45/2022 - CRES1/GGREC/Gadip/Anvisa, conforme Aresto n2 1.495,
publicado em 30/03/2022.

Em 05/05/2022, a Recorrente protocolou o presente recurso de 22 instancia, sob
expediente n2 2678342/22-1.

Em etapa de juizo de retrata¢do, a GGREC manteve o indeferimento, conforme o Despacho
n2 231/2022.

2. DA ANALISE
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Nos termos do art. 62 da Resolugdo de Diretoria Colegiada — RDC n? 266/2019, sdo
pressupostos objetivos de admissibilidade dos recursos a previsao legal, a observancia das formalidades
legais e a tempestividade e, como pressupostos subjetivos de admissibilidade, a legitimidade e o
interesse juridico.

De acordo, ainda, com o art. 63 da Lei n2 9.784, de 1999:

Art. 63. O recurso ndo sera conhecido quando interposto:
| - fora do prazo;

Il - perante érgao incompetente;

Il - por quem ndo seja legitimado;

IV - apds exaurida a esfera administrativa.

No que se refere a previsdo legal, o recurso foi interposto perante o 6rgdao competente a
Anvisa por pessoa legitimada, ndo tendo havido o exaurimento da esfera administrativa e estando
presente o interesse juridico.

Quanto a tempestividade, conforme dispde o Art. 82 da RDC n? 266/2019, o recurso
podera ser interposto no prazo de 30 (trinta) dias, contados da intimacao do interessado. Em analise aos
autos, observa-se que a recorrente acessou o oficio 1484776221 em 4/4/2022, tendo o prazo para
interposicdo findado em 4/5/2022. Dessa forma, considerando que o presente recurso foi peticionado
em 5/5/2022, constata-se que o apelo recursal fora protocolado fora do prazo estabelecido.

Em seu despacho de ndo retratacdo, a GGREC informa que a recorrente alegou, em
protocolo SAT n2 2022135273, ter havido erro no sistema de peticionamento da Anvisa, apresentando
impressos da tela do computador, datados de 3/5/2022, as 14:49h, 16:31h e 16:37h, com o intuito de
demonstrar nao ter tido sucesso de acesso nessa data e que somente conseguiu obter éxito para o
peticionamento no dia 5/5/2022, por meio do expediente n? 2678342/22-1.

Diante das alegacdes da empresa, e para melhor julgamento do mérito do recurso, a
GGREC solicitou, mediante Despacho n? 16/2022/SEI/CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA, protocolo SEI n2
25351.923458/2022-01, de 30/8/2022, junto a Geréncia Geral da Tecnologia da Informacdo - GGTIN,
informacdes referentes as disponibilidades de acesso ao Sistema de Peticionamento Eletronico da Anvisa
nos periodos previstos para o protocolo, bem como nos periodos de 3 a 5/5/2022.

Em resposta, por meio do Despacho n? 255/2022/SEI/GEOTI/GGTIN/ANVISA, de
15/9/2022, a GGTIN informou que o percentual de disponibilidade do sistema no més de maio/2022 foi
de 99.6327%. De acordo com o registrado nas bases de dados da Anvisa, ndo foi identificada tentativa de
peticionamento pela recorrente em 4/5/2022 (data considerada como limite para ocorréncia de
tempestividade do protocolo de recurso) para o codigo de assunto 70497.

Conforme explicado no parecer da GGREC, de acordo com o art. 52 do Decreto n®
8.539/2015, que dispde sobre o uso do meio eletrénico para a realizagdo do processo administrativo no
ambito dos érgdos e das entidades da administracdo publica federal direta, autarquica e fundacional, a
amplia¢do do prazo recursal pode ser concedida, dada a indisponibilidade do sistema, com a ampliagao
automatica de prazo de protocolo que venceria durante o periodo de indisponibilidade/instabilidade,
prorrogando-o para o dia Util seguinte a retomada ao fim da respectiva indisponibilidade, conforme o art.
5¢;

Decreto n2 8.539/2015:

[...]

§ 2 2 Na hipdtese prevista no § 1 9, se o sistema informatizado de gestdo de processo administrativo
eletrénico do o¢rgdo ou entidade se tornar indisponivel por motivo técnico, o prazo fica
automaticamente prorrogado até as vinte e trés horas e cinquenta e nove minutos do primeiro dia
util seguinte ao da resolucdo do problema.

No seu Despacho n? 255/2022/SEI/GEOTI/GGTIN/ANVISA, além de ndo confirmar a
tentativa frustrada descrita por parte da empresa para o peticionamento com cddigo de Assunto - 70497
RECURSO ADMINISTRATIVO - 22 INSTANCIA RECURSAL, para o dia 3/5/2022, a GGTIN informou que a
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recorrente conseguiu, com sucesso, peticionar, no mesmo dia, a transacdo 4024562022 (09:59:12h) -
assunto - 10631 MEDICAMENTO FITOTERAPICO - HISTORICO DE MUDANCAS DO PRODUTO SEM
INCLUSAO DE MODIFICACAO EXCLUSIVA HMP (expediente n2 2665965/22-4).

A Geréncia de Sistema conferiu que, em 4/5/2022 (15:15:00 h) (data limite para o
peticionamento recursal), a empresa realizou peticionamento transacdo n? 4090052022 — Assunto - 9605
- FISCALIZACAO SANITARIA PARA ANUENCIA DE LICENCA DE IMPORTACAO SUBSTITUTIVA RELACIONADA
A PROCESSOS DE IMPORTACAO DE PRODUTOS E MATERIAS-PRIMAS SUJEITAS A VIGILANCIA SANITARIA
(expediente n? 2682696/22-8). Também relatou que nesse dia houve tentativas frustradas na geragdo das
transacGes n? 4066612022 (08:47:54h) e 4085462022 (13:53:00h), para o cédigo de Assunto - 108 -
GGMED - CERTIDAO DE REGISTRO PARA EXPORTACAO DE MEDICAMENTO (MODELO ANVISA).

Assim, quanto a alegacdo de indisponibilidade do sistema eletrénico da Anvisa no ultimo
dia do prazo recursal, ressalta-se que, de acordo com informacdes apresentadas pela GGTIN, ndo consta
registro oficial de indisponibilidade de sistemas no periodo mencionado.

Ressalto que, mesmo se considerassemos o recurso tempestivo, nao haveria justificativa
para reforma da decisdo, como serd explicado a seguir.

Em seu recurso de 22 instancia a empresa alega, em sintese, que o medicamento é um
fitoterdpico e tem sua seguranca e eficdcia comprovadas conforme Monografia da Espécie Schinus
terebinfhifolius Raddi (aroeira-do-praia), emitida pelo Ministério da Saude; que os fitoterdpicos quando
utilizados na dosagem correta causam poucos efeitos colaterais, sendo a maioria deles derivada de
alteracbes extrinsecas a preparacdo e estando relacionados a diversos problemas de processamento;
e que nao ha ndo ha risco sanitario relacionado ao produto KIOS.

A recorrente reclama, ainda, da falta de razoabilidade ao se indeferir a renovacdo de
registro do produto sem nova exigéncia para apresentacdo dos itens ndo justificados, e que ha
necessidade de nova analise pela area técnica. Por fim, reitera as informacbes j& apresentadas
anteriormente.

Apesar de entender que alguns itens eram passiveis de retratacdao, a GGREC, por meio do
Voto n? 45/2022/CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA, esclareceu que os demais motivos de indeferimento ndo
foram superados:

(...)
Iltem 3: A empresa foi questionada por meio de notificagdo de exigéncia em relagdo a utilizagdo da
especificacdo de teor no estudo de estabilidade.

(...)
considerando a faixa correta, os resultados obtidos nos tempos 3 meses (1,93mg), 9 meses
(1,81mg) e 24 meses (1,67mg) ndo atendem a especificacdo.

Também, nos estudos de estabilidade concluidos dos lotes n? 0911827, 0911828 e 0911829
(imagens abaixo), percebe-se que os resultados do tempo 24 meses, 1,350mg, 1,380mg e 1,390mg
dos respectivos lotes ficaram fora da faixa estabelecida de 1,6mg + 10%, ou seja, valores inferiores a
1,44 mg. Assim, demonstra-se que prazo de validade de 24 (vinte e quatro) meses para o produto
ndo pode ser comprovado, tdo pouco confirmado. Desta forma, entende-se que esse item ndo é
passivel de retratagdo.

Iltem 4. A area técnica identificou no estudo de estabilidade apresentado, tanto na renovagdo
quanto no cumprimento de exigéncia, que a empresa ndo realizava a pesquisa de bactérias
Gramnegativas bile-tolerantes, conforme preconizado na F.B. 52 Ed. (...) Acontece que, embora a
empresa tenha realizado a pesquisa de coliformes totais (bactérias Gram negativas bile tolerantes)
no estudo de estabilidade acelerado apresentado no ato do registro, este ensaio deve ser realizado
também no estudo de estabilidade de longa duragio e no estudo de estabilidade de
acompanhamento, conforme estabelecia a RE n? 01/2005, que tinha como referéncia a F.B. 52 Ed.

(...

Item 9: Quanto a alteragdo na especificacdo de teor de marcador 4cido galico no produto acabado,
a empresa informou que enviou o método analitico e o protocolo de validagdo revisado. No
entanto, esses documentos ndo sdo capazes de equacionar esta ndo conformidade tendo em vista
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que ndo foi enviado do relatério de validagdo, considerado como documento primordial para
comprovar que a metodologia utilizada atende a especificagdo de 1,6 mg + 10% (1,44 1,76 mg).

Iltem 10: A alteragdo na proporgao de dgua e etanol no liquido extrator foi um dos motivos do
indeferimento. Porém, a recorrente ndo apresentou qualquer defesa em relagdo a esse tema.
Considerando que a alteragdo na propor¢do da mistura extratora pode alterar significativamente o
composto final, tanto qualitativamente quanto quantitativamente, seria primordial a empresa
apresentar comprovacdo de que a modificacdo na propor¢do do solvente ndo impactaria no extrato
final. Assim, este item ndo é passivel de retratagdo.

(..

Iltem 12: A empresa ndo apresentou o laudo de andlise de controle de qualidade realizado pela
requerente da droga vegetal utilizada para obtengdao do IFAV e no recurso enviou o documento RQ
201-630 (REV 00) o qual ndo constava os resultados das analises, caracterizando que tal documento
é meramente um modelo. Assim, a empresa ndo conseguiu reparar a ndo-conformidade.

ltem 13: Quanto ao laudo de andlise de controle de qualidade da droga vegetal do lote n2
ARO01/0511, emitido pelo fornecedor SANTOSFLORA, ter sido apresentado incompleto no
cumprimento de exigéncia, a empresa enviou no recurso uma declaracio do fornecedor COSTACAFE
com informagBes complementares. Assim, por se tratar de fornecedores distintos, as informag&es
ndo podem ser consideradas.

Iltem 14: A empresa ndo apresentou o laudo de andlise do derivado vegetal que constitui o IFAV do
produto (extrato seco) e no recurso enviou o documento RQ 201-516 (REV 09) o qual ndo constava
os resultados das analises, caracterizando que tal documento é meramente um modelo. Assim, a
empresa ndo conseguiu reparar a nao conformidade.

()

Item 16: Os protocolos de estudos de estabilidade apresentados no cumprimento de exigéncia nao
atenderam integralmente ao disposto na IN n2 04/2014. Esclarece-se que a area técnica ao solicitar
tal documentacdo pretendia que a empresa adequasse a nova regulamenta¢do quanto aos ensaios
a serem realizados no produto fabricados apds a publicagdo deste regulamento.

Acontece que os protocolos enviados foram de lotes fabricados em 2013, ou seja, antes da
publicagdo da norma. Isto leva a entender que a empresa ndao compreendeu o que fora solicitado,
nao realizando atualizagdo dos protocolos.

Ademais, em recurso, a recorrente tentou justificar a auséncia dos testes de umidade e dureza
alegando que o Guia ndo especificava qual tipo de comprimido esses ensaios deveriam ser
aplicados.

Nesse sentido, verifica-se o descrito no item 4 Estudos de Estabilidade da IN n? 04/2014: o anexo E
deste Guia traz os diferentes testes e os tempos nos quais devem ser realizados nos estudos de
estabilidade do fitoterapico.

Assim, fica claro que a alegagdo da empresa ndao tem fundamento, ja que o comprimido, forma
farmacéutica do produto em questao, esta dentro da classe de sdlidos.

Dessa forma, ndao houve erro ou ilegalidade cometido pela drea técnica, ao contrario,
verifica-se que o presente recurso é manifestadamente intempestivo, nos termos do art. 8 da RDC n?
266/2019e, portanto, mantém-se a decisdo proferida nas instancias anteriores.

3. VOTO
Diante de todo o exposto, voto por NAO CONHECER do recurso administrativo interposto.

E o entendimento que submeto a apreciacdo da Diretoria Colegiada, por meio de Circuito
Deliberativo.

RAmison Rodrigues Mota
Diretor
Quarta Diretoria da Anvisa

[1] Expediente 2678342/22-1

[2] 92 Sessdo de Julgamento Ordinaria (SJO), realizada no dia 30/03/2022.

[3] Voto n2 45/2022 — CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA.

[4] Expediente n2 2373209/16-6.

[5] Publicado no Diario Oficial da Unido (DOU) em 26/09/2016 por meio da Resolugdo RE n2 2.575 de 23/09/2016.
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il
el:
s ()
assinatura
eletronica

Documento assinado eletronicamente por Romison Rodrigues Mota, Diretor, em 24/11/2022, as
12:07, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 32 do art. 42 do Decreto n? 10.543,
de 13 de novembro de 2020 http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2019-
2022/2020/decreto/D10543.htm.

F21 A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade,
: . informando o cddigo verificador 2148474 e o cddigo CRC 8E418909.

Referéncia: Processo n? 25351.921899/2022-61 SEI n2 2148474
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