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Processos n? 25351.932863/2022-11
Expediente n® 4875224/22-2

Analisa a solicitagdo de autorizagdo para
importagdo, em carater excepcional,

de doxiciclina (hiclato) 100mg - 55.000
comprimidos. Programas de Combate a Sifilis,
Brucelose e Febre Maculosa do Ministério da
Saude. Doagéo do Governo Israelense, enviada
por mala diplomatica.

Requerente: MINISTERIO DA SAUDE (MS)

Posicdo do relator: FAVORAVEL

Area responsavel: GADIP
Relator: Antonio Barra Torres

1. RELATORIO

Trata-se de pleito do Ministério da Saude (MS) [2141298, 2141299]
solicitando autorizagao para a importacao, em carater excepcional, de 55.000
comprimidos de doxiciclina (hiclato) 100mg (nome comercial: Doxylin 100), fabricados
por DEXCEL LTD (Israel).

Trata-se doacao do Governo Israelense para o MS.

O medicamento destina-se ao tratamento de pacientes do SUS (Sistema Unico de Saude), nos
Programas de Combate a Sifilis, Brucelose e Febre Maculosa, de acordo com os critérios
técnicos do Ministério da Saude.

2.3 A doxiciclina pode ser usada para tratar uma ampla gama de infeccdes por bactérias
grampositivas e gram-negativas, aerobios e anaerobios, bem como outros tipos de
bactérias. Destacam-se os microrganismos, como Rickettsia (febre maculosa), Coxiella
burnetii, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia spp., Legionella spp., Ureaplasma,
algumas micobactérias atipicas e Plasmodium spp., que sao resistentes aos agentes
antimicrobianos ativos contra a parede celular. Sendo também ativos contra muitas
espiroquetas, incluindo Borrelia recurrentis, Borrelia burgdorferi (doenga de Lyme),

Treponema pallidum (sifilis) e Treponema pertenue, e a maioria das cepas de Brucella
(brucelose). (...)

2.8 Durante o ano de 2020 foi registrada a distribuicdo de 663.540 comprimidos de
doxiciclina, pelo Ministério da Salde, para atendimento aos programas de Sifilis e de
Brucelose. Durante o ano de 2021, 03 (trés) pregbes eletrbnicos foram realizados, na



tentativa de aquisicdo deste importante medicamento para o Sistema Unico de Sautde, os
quais apresentaram sucessivos fracassos.

2.9 Além disso, devido a grande possibilidade de desabastecimento do SUS, foi iniciado
um novo processo de aquisicdo via contratacdo direta (dispensa emergencial) e apds
negativas dos fabricantes e fornecedores do medicamento com registro na ANVISA,
apenas a empresa Pfizer apresentou proposta de fornecimento via Organizagdo Pan-
Americana da Salde - OPAS, considerando assim, fracassado o processo de compra
emergencial.

2.10 Devido a essas dificuldades, foram iniciados processos de solicitacdo de doacao
internacional do medicamento cloridrato de doxiciclina 100 mg, os quais consideravam:

| - O risco de desabastecimento imediato da rede publica de saude;

Il - Os riscos associados a interrupcao de tratamento farmacoldégico com
antimicrobianos, especialmente aqueles relacionados a resisténcia microbiana;

[l - O presente medicamento ser tratamento necessario como segunda linha de
tratamento para infeccbes de sifilis para pacientes que ndo podem utilizar
benzilpenicilina benzatina 1.200.000 Ul e como também para o tratamento de
pacientes diagnosticados com brucelose e febre maculosa;

IV - Que diante da impossibilidade de esgotamento dos estoques haveria o
desabastecimento do medicamento até a efetivagéo da entrega.

2.11 Apds o pedido de doagdo ser encaminhado via Agéncia Brasileira de Cooperagao
(ABC), o governo de lIsrael se dispds a auxiliar o Brasil com a doagao do referido
medicamento conforme oficio n® 09025.001492/2021-80 (0024486962), do Ministério das
Relagcbes Exteriores, e carta de doagdo encaminhada pela Embaixada de Israel
(0030046382). (...)

2.12 Entretanto, o medicamento cloridrato de doxiciclina foi encaminhado pelo governo
Israelense, sem prévio conhecimento pelo Ministério da Salde, via mala diplomatica,
dirigida a sua Embaixada em Brasilia-DF, correspondendo a uma doagdo de 55 mil
unidades. A atual situacdo tem gerado impasses diplomaticos para a resolugdo da
referida questdo. Além disso, o quantitativo enviado pelo governo de Israel pode ser
absorvido pela demanda nacional, o que faz com que seja viavel e favoravel ao Ministério
da Saude o recebimento da referida doacado, visando o abastecimento do SUS por um
periodo maior de tempo. Além disso, tendo em vista que na Ultima aquisi¢do realizada
pelo Ministério da Saude o valor unitario do medicamento foi de R$ 0,2229, o recebimento
de 55.000 comprimidos de cloridrato de doxiciclina 100 mg representa uma economia ao
erario de R$ 12.259,50.

2.13 Em relagdo ao armazenamento, o referido medicamento necessita de condi¢oes
normais de armazenamento. Dessa forma, o Ministério da Saude se responsabiliza pelas
condi¢cbes atuais e futuras de transporte, armazenamento e distribuicdo do medicamento
para a rede publica de salde.

ANALISE

2.1 - Consideracoes iniciais:

H4, no Brasil, medicamentos registrados a base de doxiciclina (monohidratada, cloridrato e

hiclato).

No entanto, de acordo com o MS, trés pregdes eletrénicos foram realizados na tentativa de
adquirir o medicamento de fornecedores nacionais, e todos resultaram fracassados. [2141299]
Assim, iniciou-se um processo de solicitacdo de doacéao internacional do medicamento,
atendido pelo Governo Israelense, que disponibilizou ao MS 55.000

comprimidos de doxiciclina (hiclato) 100mg.

Entretanto, o medicamento cloridrato de doxiciclina foi encaminhado pelo governo
Israelense, sem prévio conhecimento pelo Ministério da Salde, via mala diplomatica,



dirigida a sua Embaixada em Brasilia-DF, correspondendo a uma doagdo de 55 mil
unidades. A atual situagdo tem gerado impasses diplomaticos para a resolugdo da
referida questao.

Consultado, o Posto de Anuéncia de Importacao de Medicamentos (PAFME/GCPAF/GGPAF)
esclarece que a importagdo de medicamentos por mala diplomatica é vedada e, tendo em vista
se tratar de doacéo internacional, o procedimento adequado esta descrito no Capitulo XI da
Resolucdo- RDC n? 81/2008, que prevé o registro de Licenciamento de Importagao.

Em que pese a forma irregular da importacdo do medicamento em cotejo, ha que se considerar
que o envio do produto foi feito de boa-fé pelo Governo Israelense, ap6s pedidos de doagao
internacional intermediados pela Agéncia Brasileira de Cooperacao (ABC) e Ministério das
Relagbes Exteriores.

Considere-se ainda o interesse do MS em receber tal doacao, que pode ser absorvida pela
demanda nacional, gerando uma economia de R$ 12.259,50 ao erario (recurso que podera ser
utilizado em outras necessidades de atendimento ao Sistema Unico de Saude - SUS).

Além disso, o MS se responsabilizara totalmente pelas condicoes de transporte,
armazenamento e distribuicdo do medicamento para a rede publica de saude.

2.2- Documentacao apresentada para amparar o pedido:

Na instru¢cdo do processo, constam:

e Comprovante de registro do medicamento no pais de origem, Israel [2141304, 2141305];
o Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo (CBPF), emitido pela autoridade sanitaria
israelense [2141306].

O fabricante do medicamento n&o possui Certificado de Boas Praticas de Fabricagédo (CBPF)
emitido pela Anvisa para a linha fabril correspondente. Ndo obstante, foi localizado CBPF
na Eudra-GMDP, database da European Medicines Agency - EMA [2144136] - o que demonstra
que o fabricante cumpre com as boas praticas de fabricacéo.

O medicamento a ser importado consta no Anexo Il da Relagcao Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME -2022) - Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica
[2142536]:

O Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso
dos medicamentos e insumos destinados aos agravos com potencial de impacto
endémico e as condi¢cbes de salde caracterizadas como doengas negligenciadas, que
estédo correlacionadas com a precariedade das condigées socioecondémicas de um nicho
especifico da sociedade. Os medicamentos do elenco do Cesaf sao financiados,
adquiridos e distribuidos de forma centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos
demais entes da federagdo o recebimento, o armazenamento e a distribuicdo dos
medicamentos e insumos dos programas considerados estratégicos para atendimento do
SUS.

O Cesaf garante o0 acesso aos medicamentos e insumos para as seguintes
doencas: tuberculose, hanseniase, toxoplasmose, filariose, tracoma, meningite,
leishmaniose, doenga de Chagas, célera, esquistossomose, hepatite, dengue, micoses
sistémicas, lUpus, febre maculosa, brucelose, bem como outras doengcas que atendam
aos critérios do Componente. O Cesaf também garante o fornecimento dos insumos e
medicamentos destinados ao controle do tabagismo, a influenza, a prevengdo ao virus
sincicial respiratorio, a intoxicacéo por cianeto, a alimentacéo e nutricdo, a hepatite, aos



hemocomponentes, a coagulopatias e hemoglobinopatias, as imunoglobulinas, a 1ST/aids,
as vacinas e aos soros.

https://www.conass.org.br/wp-content/uploads/2022/01/RENAME-2022. pdf

2.3- Enquadramento do pedido:

Considerando as tentativas fracassadas de aquisicado do medicamento no mercado nacional
[2141299], a solicitacao de importagdo em carater excepcional foi recebida na esteira do inciso |
do Art. 32 da Resolugédo- RDC n® 203/2017. Embora o Governo Israelense nao se enquadre
como "organismo internacional”, pode-se ainda estabelecer um paralelismo com o disposto no
inciso IV do mesmo Artigo - por tratar-se de doacao solicitada pelo Ministério da Saude e
atendida por Israel:

Art. 3% Poderdo ser autorizados para importagdo, em carater de excepcionalidade, os
produtos sujeitos a vigilancia sanitaria cujo farmaco e/ou tecnologia se enquadrem em,
pelo menos, uma das seguintes situacoes:

I - indisponibilidade no mercado nacional, bem como de suas alternativas
terapéuticas ou produtos usados para a mesma finalidade devidamente registrados,
quando existirem;

Il - emergéncia de salde publica de importancia nacional, nos termos do Decreto n®
7.616, de 2011, ou de importancia internacional (ESPII), conforme o Regulamento
Sanitério Internacional;

[l - imunobioldgicos integrantes do Programa Nacional de Imunizagdo, adquiridos por
meio do Fundo Rotatério para Aquisicbes de Imunobiolégicos da Organizagdo Pan-
americana da Saude (Opas)/Organizacao Mundial de Saude (OMS); ou

IV - doacbes oriundas de organismos internacionais multilaterais ou agéncias
oficiais de cooperacao estrangeira.

(...)

Em que pese o0 ndo atendimento ao Art. 4° da mesma Resolugéo, entende-se razoavel admitir o
recebimento de tal doacao, posto que Israel é pais-membro do Pharmaceutical Inspection
Co-operation Scheme - PIC/S [2141309], e o fabricante do medicamento possui CBPF
cadastrado na database Eudra-GMDP (da EMA).

Art. 4° Os produtos a serem importados em carater de excepcionalidade devem ser pré-
qualificados pela Organizagcao Mundial de Saude (OMS).

§ 12 Quando o tipo de produto ndo for objeto de programas de pré-qualificagcdo da OMS,
podera ser autorizada a importacdo mediante a comprovacéo de registro valido em pais
cuja autoridade regulatéria competente seja membro do Conselho Internacional para
Harmonizagdo de Requisitos Técnicos de Produtos Farmacéuticos de Uso Humano
(International Council for Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals
for Human Use - ICH) e de certificagdo de boas praticas de fabricacdo, ou documento
equivalente, do pais.

§ 2° Nas situagcbes de emergéncia de saude publica de importancia nacional ou
internacional, desde que justificada a impossibilidade de atendimento aos requisitos
estabelecidos nos caput e § 12 deste artigo, podera ser autorizada a importacdo mediante,
pelo menos, a comprovacdo de registro valido no pais de origem ou onde é
comercializado.

Ressalta-se que cabe ao Ministério da Saude o monitoramento do uso do produto importado,
nos termos da Resolugdo- RDC n® 203/2017 - sendo vejamos:


https://www.conass.org.br/wp-content/uploads/2022/01/RENAME-2022.pdf

Art. 52 Cabera ao Ministério da Saude e entidades vinculadas:

| — solicitar, previamente a aquisicao dos produtos de que trata esta Resolugdo, por meio
de requerimento eletrbnico e de apresentacdo da documentagdo pertinente, a expressa
autorizacdo da importacdo, em carater de excepcionalidade, informando cronograma
pretendido para a importacao;

Il — atestar, quando for o caso, a indisponibilidade dos produtos a serem importados, bem
como de alternativas terapéuticas ou produtos usados para a mesma finalidade,
devidamente regularizadas no mercado nacional;

Il — verificar prazos de validade e estabelecer mecanismos para garantir condicoes
gerais e manutencdao da qualidade dos produtos importados, do transporte ao
recebimento e armazenamento;

IV - prestar orientacoes aos servicos de saude e pacientes sobre uso e cuidados de
conservacao dos produtos importados, bem como sobre como notificar queixas
técnicas e eventos adversos a eles relacionados;

V — criar mecanismos para a realizacdo do monitoramento pos-distribuicao e pos-
uso dos produtos importados pelos servicos de saude e para que os casos de
queixas técnicas e eventos adversos identificados sejam informados a Anvisa, por
meio dos sistemas de informacao adotados;

VI - responsabilizar-se pelo recolhimento dos produtos importados, em carater de
excepcionalidade, quando determinado pela Anvisa.

Importante destacar que o Ministério da Saude deve atender a todos os requisitos
regulatorios/ sanitarios vigentes necessarios a internalizacéao e utilizagao do produto no
Brasil.

Como o produto objeto da importacdo nao é regularizado na Anvisa, ndo é possivel atestar a
sua qualidade, seguranca e eficacia, ficando o Ministério da Saude responsavel por avaliar o
beneficio/tisco da sua utilizagao no Sistema Unico de Satde (SUS), incluindo o monitoramento
de quaisquer eventos adversos ou queixas técnicas.

Cabera também ao MS assegurar que orientagdes de uso, conservagao, manuseio e
dispensagao sejam providas aos pacientes e profissionais/servi¢os de saude, em lingua
portuguesa, conforme legislacao sanitaria vigente.

Subsidios para a analise:

Geréncia-Geral de Medicamentos - GGMED - 2149283

Geréncia de Inspecgéao e Fiscalizagdo Sanitaria de Medicamentos e Insumos Farmacéuticos - GIMED/GGFIS - 2144136

Posto de Anuéncia de Importagéo de Medicamentos - PAFME/GCPAF/GGPAF - 2155435

Esquema de Cooperagéo de Inspe¢do Farmacéutica - PIC/S - https://picscheme.org/en/picscheme . Lista de autoridades membros do
PIC/S - https://picscheme.org/en/members

3. VOTO


https://picscheme.org/en/picscheme
https://picscheme.org/en/members

Considerando tratar-se de aquisicao e importacao de medicamento para atendimento a do
Sistema Unico de Saude (SUS); a missdo da Anvisa e o interesse da satde publica; que
na importacdo em carater excepcional de produto sem registro é de responsabilidade do
importador (MS) garantir a eficacia, seguranca e qualidade do produto, inclusive o
monitoramento do seu uso e o exercicio da farmacovigilancia; considerando ainda que a Lei
n® 9.782/99, no § 5° do Art. 8%, prevé que esta Agéncia "podera dispensar de registro 0s
imunobiologicos, inseticidas, medicamentos e outros insumos estratégicos quando adquiridos
por intermédio de organismos multilaterais internacionais, para uso em programas de saude
publica pelo Ministério da Saude e suas entidades vinculadas”,
manifesto-me FAVORAVEL ao pleito, e voto pelo DEFERIMENTO da solicitacido de
importacdo do medicamento em cotejo, via mala diplomatica, doado pelo Governo Israelense.

Ressalta-se que:

» O Ministério da Saude se responsabilizara totalmente por todas as

condigdes de transporte, armazenamento e distribuicado do medicamento para a rede
publica de saude.

» O Ministério da Saude fica responsavel por avaliar o beneficio/risco da utilizacao

do produto no Sistema Unico de Satde (SUS), incluindo o monitoramento de quaisquer
eventos adversos ou queixas técnicas. Deve, ainda, atender a todos os requisitos
regulatorios/ sanitarios vigentes necessarios a internalizacéao e utilizagao do produto no
Brasil. Cabera também ao MS assegurar que orientagdes de uso, conservagao, manuseio
e dispensacao sejam providas aos pacientes e profissionais/servi¢cos de saude, em lingua
portuguesa, conforme legislacao sanitaria vigente.

» O deferimento do carater excepcional para a importacao nao isenta o importador de
preencher os demais requisitos estabelecidos pela Resolugdo- RDC n® 81/2008 para a
liberacdo dos produtos importados.

» A importagdo do quantitativo total autorizado [ 55.000 comprimidos de doxiciclina
(hiclato) 100mg (nome comercial: Doxylin 100), fabricados por DEXCEL LTD (Israel)

| podera ser efetivada em remessa Unica ou fracionada, até 20/05/2023.

Encaminho a deciséo final a soberania da Diretoria Colegiada da Anvisa.

Encaminhe-se a SGCOL para as providéncias de seu ambito.

Inclua-se no Circuito Deliberativo, para votagéo e deciséo da Diretoria Colegiada.
Comunique-se a GGPAF para os fins recorrentes, apds decisao final.
Oficie-se o Ministério da Saude ap6s decisao.

Documento assinado eletronicamente por Antonio Barra Torres, Diretor-Presidente,
em 01/12/2022, as 17:08, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 3° do
art. 4° do Decreto n® 10.543, de 13 de novembro de 2020
http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/ ato2019-2022/2020/decreto/D10543.htm.
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http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2019-2022/2020/decreto/D10543.htm

v A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
a1 https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade, informando o cédigo verificador 2156013 e o codigo
4 CRC 87FE7B52.
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