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VOTO N2 235/2023/SEI/DIRE2/ANVISA

Processo n? 25351.925412/2023-08
Expediente n® 0883845/23-7

Analisa pedido de
excepcionalidade para o}
deferimento da Licenca de
Importacao n®23/1779927-8.

Area responsavel: GGMED/DIRE2

Relatora: Diretora Meiruze Sousa Freitas

1. Relatério

Trata-se de pedido de excepcionalidade protocolado
pela empresa BIOLAB SANUS FARMACEUTICA LTDA para o
deferimento da Licenca de Importacao (LI) n® 23/1779927-8, que
encontra-se indeferida e interditada.

Segundo a LI em referéncia, esta foi indeferida e a
carga interditada, conforme transcrito abaixo:

“PAFME - LI indeferida e carga interditada. Constatou-se
durante a inspecao, que o modelo de rotulagem do
produto importado diverge do layout de embalagem e
rotulagem aprovado no processo de registro n?2
25351.844894/2021-26, ademais, nao identificamos no
processo 25351.844894/2021-26 peticao de notificagdo
de alteracao de rotulagem, descumprindo o disposto no
Art. 46 da RDC n¢ 327, de 2019, que dispde sobre os
procedimentos para a concessao da Autorizacdo Sanitaria
para a fabricacao e a importacao, bem como estabelece
requisitos para a comercializacdo, prescricao, a
dispensacao, o monitoramento e a fiscalizacao de
produtos de Cannabis para fins medicinais.

Esclarecemos que, os modelos de rétulo constantes do
portal da Anvisa correspondem aos Uultimos rétulos
enviados pela empresa e aprovados pela GMESP,
constantes do cumprimento de exigéncia expediente n®
2722041/22-7, protocolado em 13/05/2022, vinculado a
peticdo de autorizacdo sanitaria do produto, e sdo
diferentes do modelo de layout enviado no processo de
importacao e verificado no produto durante a inspecao
fisica. Ademais, em contato com a area técnica (GMESP),
verificou-se que rétulo do produto importado, possui
alteracdes visiveis, por exemplo, no nimero do SAC, nas
cores e no nome do importador (Biolab, em vez de
Promediol) para os rétulos da embalagem primaria e
secunddria, e hd muitas informacoes ilegiveis. Dessa
forma, considera-se que os rétulos do medicamento
importado nao estao de acordo com os aprovados pela
Anvisa, uma vez que, eles nao sao os apresentados na
autorizacdo sanitaria nem foram alvo de peticionamento
de alteracao de rotulagem. Referéncias: Consulta a area
técnica SEl 25351.923749/2023-72. |Inspecao SEl
25351.923533/2023-15."

Em seu pedido de excepcionalidade, a requerente alega,
em sintese, os seguintes pontos:



Como visto acima, a Unica razdo que levou ao
indeferimento da licenca de importacao foi a rotulagem
do produto importado ndo estar atualizada junto a
Geréncia de Medicamentos Especificos, Notificados,
Fitoterdpicos, Dinamizados e Gases Medicinais (GMESP).
Nesse sentido, a detentora do registro do produto
imediatamente fez a notificacdo de alteracao de
rotulagem por meio do expediente n? 0767302/2-31,
conforme Art. 46, da RDC 327/2019.

Assim, a empresa protocolou recurso administrativo
frente a este indeferimento em 27/07/2023 sob
expediente n? 0778538/23-1, para o qual a GCPAF
manifestou-se pela nao retratacdo em 31/07/2023. Nao
obstante o produto ter sido fabricado em 03/2023 e a
notificacdao de alteracdo de rotulagem ter ocorrido em
07/2023, devolver a carga para depois importa-la
novamente, viola os principios da razoabilidade e
proporcionalidade (Art. 2, Lei 9782/99). Além disso, nao
podemos ignorar a questao da qualidade do produto,
onde o transporte ida e volta possibilita que ocorra algum
desvio que acabe inutilizando toda a carga.

Portanto, considerando que a motivacao para indeferir a
licenca de importacdao foi devidamente sanada, é
imperioso que a licenga de importacao n2 23/1779927-8
seja deferida e, consequentemente, o Termo de

Interdicdo para Devolucdo ne
29/2023/SEI/PAFME/GCPAF/GGPAF/DIRE5/ANVISA  seja
revogado.

Este é o relatoério.

2. Analise
Da manifestacao das areas técnicas

A andlise desta Segunda-Diretoria ponderou todas as
argumentacbes apresentadas pela empresa BIOLAB SANUS
FARMACEUTICA LTDA e a manifestacao técnica da Geréncia-
Geral de Portos, Aeroportos e Recintos Alfandegados (GGPAF),
por meio da Nota Técnica 106 (2522175), e da Geréncia de
Medicamentos Especificos, Notificados, Fitoterdpicos,
Dinamizados e Gases Medicinais (GMESP/GGMED), por meio do
Despacho 120 (2525981).

Apés a realizacao de reunidao no dia 15/08/2023, a
pedido da empresa e organizada pela Quinta Diretoria, a
empresa encaminhou a seguinte documentacao:

a) Aditamento Oficio de encaminhamento
(2539498)

b)Aditamento Esclarecimento sobre importacao e
SAC (2539499)

c) Aditamento Cenério SAC (2539500)

A GGPAF, primeiramente, reforcou o regramento que
rege as importacdes de bens e produtos sujeitos ao controle
sanitario, requladas pela RDC n2 81, de 5 de novembro de 2008 e
que por competéncia, inspecionou a carga constante na referida
LI, verificando que havia rétulo diferente daquele aprovado
na Autorizacao Sanitaria.

A empresa interpretou que o disposto no art. 46 da
RDC n¢ 327, de 2019, as alteracoes de rotulagem de produtos de
Cannabis seriam de implementacao imediata, apds prévio
protocolo na Anvisa. Deste modo, protocolou o expediente n°
0767302/23-1 em 24/07/2023. Contudo, os lotes dos
medicamentos da LI n? 23/1779927-8 com esta rotulagem foram



fabricados antes desta data, em marco/2023, ou seja, concluiu
que produto nao cumpriu o0s quesitos para internalizacao e
comercializacao no pais. Assim, considerou a luz da legislacao
vigente, que a presente importacdo nao atende aos critérios da
RDC n? 81, de 2008, e o pleito de solicitacao para autorizacao de
importacdao em carater excepcional deve ser avaliado pela
Diretoria Colegiada da Agéncia.

Os dizeres de embalagem e rétulo aprovados na
Anvisa para o produto Canabidiol Promediol consta ilustrado
abaixo:
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Nesta LI o produto estava com a seguinte embalagem
e rétulo:
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Ademais, nos dizeres no folheto informativo foram
alterados os dados sobre o importador e distribuidor, bem como
o n2do SAC.

A RDC n? 327/2019, que dispOe sobre a autorizacao
sanitaria de produtos de Cannabis, prevé no seu capitulo IV as
alteracoes que podem ocorrer nas autorizacdes sanitarias,
entretanto, ndo estd no rol das alteracdes previstas, as alteracdes
no folheto informativo, dados do importador e distribuidor, bem
como o n2 do SAC. Consta a alteracao de layout da rotulagem e
embalagem, como implementacao imediata, sem a necessidade
de publicacao no DOU.

RESOLUCAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC N2 327,
DE 9 DE DEZEMBRO DE 2019

Art. 46. As alteracOes no produto de Cannabis pds
Autorizacdo Sanitaria de implementacao imediata, apds
prévio protocolo na Anvisa, sao as estabelecidas a seguir:

| - alteracao de layout da rotulagem e embalagem;

Il - alteracao do local de fabricacdo do derivado vegetal
ou fitofdrmaco;

1l - alteracao de local de uma ou mais etapas de
fabricacao do produto acabado;

IV - as relacionadas aos testes, limites de especificacoes e
métodos analiticos do controle de qualidade do produto

S

e



acabado;

V - prazo de validade e cuidados de conservagao;
VI - excipientes; e

VIl - suspensdao de fabricacao.

Paragrafo Unico. As alteracdes no produto de Cannabis
pds Autorizacdo sanitdrias, protocoladas na Anvisa e
previstas nos incisos de | a VI, ndo necessitam de
publicacdo no Didrio Oficial da Uniao.

Art. 47. As alteracdes no produto de Cannabis pés
Autorizacdo Sanitaria que devem aguardar autorizacao
da Anvisa e requerem prévio protocolo sdo as definidas a
sequir:

| - inclusao de nova apresentacao comercial;
Il - inclusdo de novo acondicionamento da embalagem

primaria;
Il - inclusao de concentracao;
IV - cancelamento da Autorizacdo Sanitaria da

apresentacao; e
V - cancelamento da Autorizacao Sanitaria do produto.
Paragrafo Unico. Todas as modificacdes pds Autorizacdo

Sanitarias previstas no caput deste artigo necessitam de
publicacdo no DOU.

Neste sentido, a GMESP rejeitou a tentativa de
transferéncia das atribuicbes de importacao e de Servico de
Atendimento ao Consumidor (SAC) da Promediol do Brasil Ltda
(Atibaia- SP), detentora da Autorizacdo Sanitaria (AS) do produto
CANABIDIOL PROMEDIOL, M.S. 143130002, para a BIOLAB SANUS
FARMACEUTICA LTDA (Pouso Alegre-MG), por se apresentar em
desacordo com o aprovado na AS do produto (processo n¢°
25351.844894/2021-26).

Em complemento, a GMESP destacou que a
responsabilidade pelo Servico de Atendimento ao Consumidor
para Produtos de Cannabis nao é passivel de alteracao em
nenhum momento e deve ser unicamente realizado pela
empresa titular da Autorizacao Sanitaria, nos termos da RDC n?®
327/2019, art. 36, inc. XV:

Art. 36. Devem ser disponibilizadas na embalagem dos
produtos de Cannabis, as seguintes informacoes:

(..)

XV - o telefone do servico de atendimento ao consumidor
da empresa titular da Autorizacao Sanitaria;

A GMESP ressaltou ainda que os cuidados adicionais
para com os produtos de Cannabis que ainda nao possuem, em sua
grande maioria, perfil de eficdcia e seguranca bem definidos, assim
como estabelecido para medicamentos, requerendo postura
coerente e adequada a esta situacao por parte da empresa
detentora da AS. Estes sao produtos que deveriam estar passando
por desenvolvimento clinico, sendo fundamental o monitoramento
pds-comercializacdo por parte da empresa responsavel, detentora
da AS, conforme estabelece o art. 59 da RDC n2 327/2019.

Art. 59. A empresa detentora da Autorizacao
Sanitdria deve executar as acoes de pos-comercializacao dos produtos de
Cannabis, que permitam a adogao, quando necessario, de medidas relativas aos
produtos sob sua responsabilidade.

Das consideracoes da Segunda Diretoria



A categoria que mais se aproxima ao produto de
Cannabis é a de medicamentos. Neste sentido, ao analisar este
pedido é importante trazer nesta discussdao a RDC N2 768, DE 12
DE DEZEMBRO DE 2022, que estabelece as regras para a

rotulagem de medicamentos. No CAPITULO VI - DAS
ALTERACOES DE ROTULAGEM DE MEDICAMENTOS, tem-se:
Secao |

Da Classificacao das Alteracdes de Rotulagem

Art. 87. As alteracdes de rotulagem sdo realizadas
mediante:

| - peticionamento de Alteracao de Rotulagem a serem
implementadas apds andlise e conclusdao favordvel da
Anvisa; ou

Il - peticionamento de Notificacdao de Alteracao de
Rotulagem e implementacdao imediata.

(...)

Secao Il

Das Alteracdes de Rotulagem dos Medicamentos
Registrados

Art. 88. Serao objeto de peticionamento de
Alteracao de Rotulagem as seguintes alteracoes:

I - a inclusdao de informacoes nao previstas nesta
Resolucao;

Il - a exclusao de informacoes e/ou dispositivos
obrigatdrios; ou

Il - a impossibilidade de seguir as diretrizes das
informacoes e/ou dispositivos obrigatérios.

Art. 89. As empresas terdao um prazo maximo de 180
(cento e oitenta) dias para iniciar a fabricacao dos
medicamentos com as alteracdes decorrentes da
publicacao da Bula ou Folheto Informativo Padrao.

Secao lll

Das Alteracoes de Rotulagem relacionadas a Alteracdes
Pés-registro

Art. 90. Nos casos de mudancas relacionadas as
alteracdes pds registro, a implementacdo do novo
material de embalagem deverd ser concomitante a
implementacao da mudanca.

Art. 91. No caso de alteracdes qualitativas de excipientes
em que a empresa desejar manter o nome do
medicamento e a mesma indicacao terapéutica, os
rétulos das embalagens secundarias e, na sua auséncia,
das embalagens primarias, devem conter a frase "Nova
Féormula", na face frontal, préxima ao nome do
medicamento ou, na sua auséncia, do insumo(s)
farmacéutico(s) ativo(s), com tamanho minimo de 30%
(trinta por cento) da altura do seu maior caractere.

Paragrafo Unico. Esta frase é obrigatéria em lotes
produzidos por no minimo 12 (doze) meses depois de
aprovada ou peticionada a alteracao, no caso de
alteracdes de implementacao imediata.

Art. 92. A inclusao da frase "Nova embalagem", na face
frontal, é permitida nos casos em que ndo hd alteracdo
no produto e ha alteracdo nas informacdes, tamanho,
leiaute ou tipo de material de rotulagem realizadas nos
termos desta Resolucao.

(grifo nosso)

De acordo com a norma citada, as alteracdes das
informacdes referentes ao importador, distribuidor e SAC estao



contemplados no peticionamento de Notificacao de Alteracao de
Rotulagem e implementacao imediata. Contudo, como ja
informado, nao existe esta previsao para produtos de Cannabis,
de modo que a empresa nao teria como agir de forma analoga
a prevista para os medicamentos registrados, assim optou pela
alternativa que no seu entendimento melhor se adequava a sua
condicao.

No processo de revisao da RDC n2 327/2019 foi
identificada a necessidade de aprimoramento do texto referente
as alteracdes pods autorizagao sanitaria.

Assim, na anadlise deste pedido é importante
fazer alguns destaques:

= o produto Cannabidiol Promediol segue
inalterado, fabricado nas mesmas condicées aprovadas
para o fabricante Soho Flordis International Switzerland S.A.
Bioggio, na Suica, com CBPF valido, conforme RESOLUCAO-RE N2
631, DE 24 DE FEVEREIRO DE 2023;

= Biolab é uma empresa farmacéutica consolidada
no pais, tida como grande porte, possui instalacao fabril no
Brasil, certificado de boas praticas de fabricacao emitido pela
Anvisa, além das devidasAutorizacbes de Funcionamento,
cadastro n? 1-2489-5, para as atividades de armazenamento,
distribuicao, expedicao e importacao de medicamentos
(https://consultas.anvisa.gov.br/#/empresas/empresas/q/?
cnpj=49475833001765),Autorizacao Especialde Medicamentos
e Insumos Farmacéuticos (exped. n? 4287321/201);

= aRDC n° 81/2008, no seu Capitulo VIl -
IMPORTACAO TERCEIRIZADA, considera esta
modalidade entre empresas regularizadas na ANVISA, contanto
que estejam autorizadas para tal; ou seja, entre empresas que
possuem Autorizacao de Funcionamento para a realizacao das
respectivas atividades, incluindo importar produtos, conforme
RDC n° 16/2014, que se configura a situacao das empresas
Promediol e Biolab;

= a RDC N2 208, DE 05 DE JANEIRO DE 2018 ,
que dispde sobre a simplificacao de procedimentos para a
importacdao de bens e produtos sujeitos a Vigilancia Sanitaria,
prevé documento de Declaracdao do detentor autorizando a
importacao por terceiro, vinculando o importador de produtos
autorizados pela agéncia a empresa detentora dessa
regularizacao;

= a COORDENACAO DE CONTROLE E COMERCIO
INTERNACIONAL DE PRODUTOS CONTROLADOS/ANVISA, por
meio do Oficio n? 4265391226, do Processo 25351.546181/2022-
81 , Expediente 2722504/22-7 autorizou aconcessao de
339,92Kg referente a Cota de Importacao Inicial da
substancia Cannabis Sativa, transferidos da empresa
PROMEDIOL DO BRASIL LTDA.

= a GMESP emitiu o Parecer n?2 4240637/22-7 peticao
de Alteracao de Layout da rotulagem e embalagem, protocolada
em 30/05/2022 sob expediente n2 4228597/22-0, referente ao
produto Extrato de Cannabis Sativa Promediol. Apesar de ser
outro produto, as alteracdes foram as mesmas propostas para o
produto desta LI e com conclusao do parecer pelo deferimento,
em 29/10/2022.

A alteracao nao exime a responsabilidade da
detentora da autorizacdo sanitdria pelo monitoramento e
avaliacao do SAC, referente ao produto de cannabis, ainda que



atividade de importar e locacao do SAC esteja com a empresa
parceira, ou seja, neste caso a empresa Biolab também passa a
se responsabilizar n? do Servico de Atendimento ao Consumidor -
SAC, devendo garantir a integridade e a eficiéncia deste canal
para colhimento de informacdes dos usuarios do produto, ou seja,
a atuacao da empresa Biolab é complementar e nao substitui os
deveres da Promediol do Brasil Ltda, bem como nao ha espeaco
para o descumprimneto da RDC 327/2019.

A RDC n° 327/2019 requer que o telefone do servico
de atendimento ao consumidor seja da empresa titular da
Autorizacdo Sanitaria, que a empresa detentora deve apresentar
toda e qualquer informacao solicitada, para fins de vigilancia de
pds-comercializacdo dos produtos de Cannabis, deve possuir
banco de dados para o registro sistematico, atualizado e rotineiro
das atividades e informacoes relacionadas as notificacbes de
eventos adversos e de desvios de qualidade recebidas.
Adicionalmente, a detentora da Autorizacdo Sanitdria deverd
elaborar, anualmente, Relatério Periddico de Avaliacao Beneficio-
Risco para o produto de Cannabis. Este pode ser solicitado pela
Anvisa, a qualquer momento, a fim de avaliar os beneficios dos
produtos de Cannabis em relacao aos riscos. E, de modo a dar
mais seguranca e efetividade a este canal, a empresa informou e
se comprometeu, por meio do Aditamento Cenario SAC
(2539500), que:

= a Promediol do Brasil é a detentora da autorizacao
sanitaria e ndo terceiriza o processo de SAC;

= apenas o Contact Center (SAC) é convergente com
a Biolab, conforme acordado em Acordo Técnico de Qualidade,
que inclui: o Receber os contatos; o Direcionar TODOS os
contatos para a Promediol, que é a responsavel pelas
investigacdes; o Enviar ao SAC da Biolab as conclusbes para
retorno ao cliente; o Manter os registros em Sistema validado,
garantindo toda a integridade;

= a terceirizacao do Contact Center nas Industrias
Farmacéuticas e Distribuidoras ¢ comum, havendo empresas
especializadas nesta prestacao de servico;

=0 contato é terceirizado, mas toda a gestao de cada
uma das entradas é de responsabilidade do detentor da
autorizacao sanitdria. Neste caso a Promediol terceiriza com a
Biolab, de forma a usufruir de um sistema robusto e validado,
conforme as melhores praticas. Apenas o contato telefénico é
terceirizado;

= hd casos em que a Promediol também recebe
contatos e redireciona TODOS para o SAC da Biolab de forma a
manter o fluxo previamente definido, sendo a sequéncia manda:
1) Contato com Biolab » 2) Promediol Brasil » 3) Invesgacao
Brasil/Suica » 4) Promediol Brasil » 5) Biolab.

= a Promediol do Brasil possui um corpo técnico
composto por farmacéuticos e médico especializado para realizar
as investigacdes e respostas, compativel com as necessidades
que sao apresentadas;

= a Promediol do Brasil registra todas as entradas
recebidas pelo SAC Biolab novamente em seus sistemas,
utilizando seu sistema préprio de codificacdo, mas havendo a
correlacao com as identificacdes do Sistema da Biolab, com total
rastreabilidade;

= a Promediol do Brasil gerencia todas as
investigacdes realizadas pelo fabricante na Suica;



= a Promediol do Brasil da retorno de todas as
entradas de SAC para a Biolab retornar ao cliente;

= Promediol do Brasil mantém todos os registros e
investigacbes como contraprovas, se necessarias, além de
manutencao de controles redundantes;

= 0 retorno ao paciente serd dado agora pela
Promediol do Brasil.

O inciso XV do Art 36 da RDC 327/19 condicionar
que o telefone do servico de atendimento ao consumidor deva
pertencer a empresa titular da Autorizacdo Sanitéria, este fluxo
desenhado e adotado pela empresa, nao isenta a
responsabilizacao da Promediol, nos termos da atual Resolucao.

Ademais, ha também a insercdo <clara das
competéncias da Biolab. Deste modo, entendo que também se
amolda ao paragrafo 1° do artigo 15 do Decreto 8.077, de 14 de
agosto de 2013:

Art. 15. A acdo de vigilancia sanitdria implicard a
fiscalizacao de todos produtos de que trata este Decreto,
inclusive os isentos de registro, os estabelecimentos de
fabricacdo, distribuicdo, armazenamento e venda, e os
veiculos destinados ao transporte dos produtos, para
garantir o cumprimento das boas praticas e das
exigéncias da legislacao vigente.

§ 12 As empresas titulares de registro, fabricantes ou
importadoras, tém a responsabilidade de garantir e zelar
pela manutencao da qualidade, seguranca e eficdcia dos
produtos até o consumidor final, para evitar riscos e
efeitos adversos a salude.

Voto

De todo o exposto, considerando os riscos inerentes a
devolucao desta carga, podendo impactar na estabilidade do
produto, uma vez que a empresa informou que a mesma carga
retornara ao pais assim que aprovada esta condicdo, os pacientes
usuarios, criancas com Epilepsia refrataria, ja se encontram
titulados com este produto, manifesto-me de forma FAVORAVEL
a solicitacao de pedido de excepcionalidade para o deferimento
da Licenca de Importacao n® 23/1779927-8, das 5000 unidades
de Cannabidiol Promediol - Cannabis Sativa L. 200mg lotes n?
R0101701, R010801, R0101901, fabricados em 03/2023, val
03/2025, regularizados sob 0 n21431300020016.

Em ato continuo, considerando os termos deste voto
e a deliberacao da DICOL:

= a GMESP e GGMED devem avaliar a notificacao de
alteracao de rotulagem, expediente n2 0767302/2-31; e

= 0 Termo de Interdicao para Devolucao n¢°
29/2023/SEI/PAFME/GCPAF/GGPAF/DIRE5/ANVISA deve ser
reavaliado pela GGPAF.

E este o voto que encaminho para decisio final da
Diretoria Colegiada da Anvisa, por meio de Circuito
Deliberativo.

Documento assinado eletronicamente por Meiruze Sousa
o Freitas, Diretora, em 06/09/2023, as 15:05, conforme
se i | horério oficial de Brasilia, com fundamento no § 32 do art. 4°
assinatura “2J | do Decreto n° 10.543, de 13 de novembro de 2020



e Jhttp://www.planalto.gov.br/ccivil_03/ ato2019-
2022/2020/decreto/D10543.htm.

y A autenticidade deste documento pode ser conferida no site

: __ﬁ"""-'._ https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade, informando o cédigo
2T Ijl'.,,_ + verificador 2548674 e o cddigo CRC D554F2DF.
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