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VOTO N2 40/2024/SEI/DIRE4/ANVISA

ROP 01/2024

ITEM 3.3.1.1

Analisa o RECURSO
ADMINISTRATIVO interposto em
face do deferimento parcial da
solicitacao de registro de
medicamento similar para o
medicamento importado LABREA
DUO. CONHECER e DAR PARCIAL
PROVIMENTO AO RECURSO, com
retorno a area técnica.

Diretor Relator: ROmison Rodrigues Mota
Recorrente: Cristdlia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.

CNPJ: 44.734.671/0001-51

Processo: 25351.694234/2020-15

Expediente: 0583855/23-7
Area de origem: CRES1/GGREC

Relatorio

Em 20/07/2020, sob
recorrente protocolou peticao

o0 expediente n® 2361272/20-0, a
de reqgistro de medicamento

similar LABREA DUO (cloridrato de donepezila + cloridrato de
memantina) nas seguintes concentracoes e apresentacdes: (10 +

10) MG COM REV CT BL AL PLAS

PVC/PE/PCTFE TRANS X 7, (10 +

20) MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE/PCTFE TRANS X 30, (10
+ 5) MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X

7, (10 + 15) MG COM REV CT
TRANS X 7 e (10 + 15) M

BL AL PLAS PVC/PE.EVOH/PCTFE
G COM REV CT BL AL PLAS
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PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 30.

Foi exarada notificacao de exigéncia sob o expediente
n 23215242/21-6, em 20/08/2021, cujo cumprimento foi
protocolado pela empresa sob o expediente n?7716872/21-4, em
17/12/2021.

Em 16/09/2022, foi enviado o Oficio n2 4690875227,
lido pela empresa em 19/09/2022 e respondido em 21/09/2022
por aditamento, sob 0 expediente n24722840/22-9.

Em 16/11/2022, foi publicada no Diario Oficial da
Unidao DOU n? 215, a Resolucao - RE n2 3.749, de 10/11/2022, por
meio da qual a referida peticao de registro foi deferida
parcialmente. Na data da publicacao, foi enviado o oficio
eletréonico n? 0886618150, comunicando a recorrente acerca dos
motivos do deferimento parcial, que foi lido no mesmo dia.

Em 16/12/2022, a recorrente interp6s recurso
administrativo contra a decisao de deferimento parcial por meio
do expediente n25058905/22-1. Em 11/01/2023, foi emitido
Despacho n25110759/22-8, por meio do qual a area técnica se
manifestou pela manutencao do deferimento parcial. Em
20/04/2023, a recorrente foi atendida pela CRES1, para
sustentacao oral, por meio da Audiéncia 53044, realizada via
sistema parlatério.

Em 10/05/2023, na 122 Sessao de Julgamento
Ordinaria (S)O), foi decidido, por unanimidade, conhecer e negar

provimento ao recurso interposto sob o expediente n®°
5058905/22-1, nos termos do Voto ne

44/2023/CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA. Deu-se publicidade a
essa decisao com a publicacao do Aresto n? 1.567, publicado no
DOU n2 89, em 11/05/2023.

Em 12/05/2023, a Coordenacao Processante
(CPROC/GGREC) enviou para recorrente o oficio eletrébnico n¢

0482558236, contendo 0s motivos que ensejaram 0 nhao
provimento do recurso administrativo, o qual foi acessado na
mesma data.

Em 07/06/2023, sob o expediente n2(0583855/23-7, a
recorrente interpds recurso administrativo contra a decisao de
nao provimento ao recurso administrativo interposto em 12
instancia.

Em 18/10/2023, a GGREC emitiu o Despacho n¢®
339/2023-GGREC/GADIP/ANVISA, por meio do qual decidiu pela
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Nao Retratacao da decisao proferida na SJO n? 12, realizada no
dia 10/05/2023, na qual foi decidido por unanimidade, conhecer
do recurso e negar provimento, acompanhado a posicao do

relator descrita no Voto ne 44/2023-
CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA.

E o relatdrio.
2. Analise

2.1 DA ADMISSIBILIDADE

Nos termos do art. 62 da Resolucao de Diretoria
Colegiada - RDC n? 266/2019, sao pressupostos objetivos de
admissibilidade dos recursos, a previsao legal, a observancia das
formalidades legais e a tempestividade e pressupostos subjetivos
de admissibilidade, a legitimidade e o interesse juridico.

Quanto a tempestividade, dispde o art. 82 da RDC n?®
266/2019, que o recurso podera ser interposto no prazo de 30
(trinta) dias, contados da intimacao do interessado. Portanto,
considerando que a recorrente tomou conhecimento dos motivos
da decisao em 12/05/2023, por meio do Oficio n2 0482558236, e
que protocolou o presente recurso em 07/06/2023, conclui-se
gue o recurso em tela é tempestivo.

Além disso, verificam-se as demais condicdes para
prosseguimento do feito, visto que o recurso tem previsao legal,
foi interposto perante o érgao competente, a Anvisa, por pessoa
legitimada, nao tendo havido o exaurimento da esfera
administrativa e estando presente, por fim, o interesse juridico.

Portanto, constata-se que foram preenchidos todos os
pressupostos para o prosseguimento do pleito, conforme disposto
no art. 62 da RDC n? 266/2019, razao pela qualo presente
recurso administrativo merece ser CONHECIDO, procedendo a
analise do mérito.

2.2 DAS ALEGACOES DA RECORRENTE

Em recurso, a recorrente contesta a reprovacao das
concentracdes: 10mg (cloridrato de donepezila) + 5mg
(cloridrato de memantina) e 10mg (cloridrato de donepezila) +
15mg (cloridrato de memantina) solicitadas na peticao de
registro do medicamento LABREA DUO.

A empresa alega que os conceitos contidos no art. 18
da Lei n? 6.360/76, transcrito abaixo, deveriam ser analisados
cuidadosamente para a correta interpretacao.
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Art. 18 - O registro de drogas, medicamentos e insumos
farmacéuticos de procedéncia estrangeira dependerad,
além das condicdes, das exigéncias e dos procedimentos
previstos nesta Lei e seu regulamento, da comprovacao
de que ja é registrado no pais de origem.

§ 12. Na impossibilidade do cumprimento do disposto no
caput deste artigo, devera ser apresentada comprovacao
do registro em vigor, emitida pela autoridade sanitaria do
pais em que seja comercializado ou autoridade sanitaria
internacional e aprovado em ato proprio da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Nesse sentido, utilizando-se do conceito de registro
contido no art. 32 da Lei n? 6.360/76 e no Decreto n? 79.084/77,
além do conceito de medicamento contido na Lei n? 5.991/73,
conclui a requerente que, caso o medicamento Labrea Duo ja
possua registro e/ou seja comercializado no exterior, estaria
cumprida a exigéncia legal contida no artigo 18 da Lei n®
6.360/1976.

Valendo-se da citacao “Inexistindo na legislacao em
vigor a figura do registro de simples formas de apresentacao de
medicamentos, nao hd como deferir-se pedidos formulados pelas
empresas nesse sentido” do livro Flagrantes do Ordenamento
Juridico Sanitéario, de autoria do Dr. Hélio Pereira Dias, a empresa
reafirmou que, segundo a Lei n2 5.991/1973, o medicamento em
qgquestao ja possui registro (artigo 32, da Lei n? 6.360/1976), e é
comercializado na Espanha.

Informou que o grupo TECNIMEDE, em janeiro de
2021, obteve da autoridade de vigilancia sanitaria da Espanha,
uma Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM) para este
mesmo medicamento, ou seja, na Espanha o medicamento ja
esta registrado e vem sendo comercializado nas concentracoes
de 10mg (cloridrato de donepezila) + 10mg (cloridrato de
memantina) e 10mg (cloridrato de donepezila) + 20mg
(cloridrato de memantina).

Acrescentou que, uma vez que o medicamento de
referéncia DONILA DUO possui as concentracdes adicionais 10mg
+ 5mg e 10mg + 15mg, a empresa também solicitou tais
concentracdes a fim de atender o mercado nacional.

Disp6s também sobre questdes relacionadas a
indicacao terapéutica. Sobre isso, relatou que no medicamento
referéncia consta: “A dose final a ser atingida da associacao é de
donepezila 10 mg/dia e de memantina 20 mg/dia. Como o
composto esta indicado para pacientes em dose estavel de



donepezila de 10 mg/dia, a titulacao de memantina devera ser
realizada com acréscimos semanais de 5 mg/dia até atingir a
dose recomendada de 20 mg/dia”. Nesse caso, a indicacao
terapéutica corresponde a um add-on de cloridrato de
memantina, de maneira que se faz necessario incluir as
associacoes de dose fixa destinadas a titulacao do cloridrato de
memantina: 10mg + 5mg; 10mg + 10mg; e 10mg + 15mg.

J& o medicamento registrado na Espanha traz a
seguinte indicacao:

Donepezilo/memantina esta indicado como terapia de
sustitucion en el tratamiento de la enfermedad de
Alzheimer de moderada a grave adecuadamente
controlada con donepezilo y memantina administrados
simultaneamente a las mismas dosis que en la
combinacién a dosis fijas, pero como medicamentos
separados.

Nesse caso, a titulacao da dose diaria de cloridrato de
memantina nao é efetuada com a associacao de dose fixa. Por
isso, os CPP (Certificate of Pharmaceutical Product) no contexto
da concessao da AIM do medicamento dizem respeito,
exclusivamente, as dosagens de 10mg + 20mg e de 10mg
+10mg.

Em resumo, apesar das indicacdes terapéuticas do
medicamento registrado na Espanha e do medicamento de
referéncia eleito pela Anvisa serem idénticas e a dose diaria final
(10mg + 20mg) ser igual, as dosagens disponiveis sao diferentes
nestes mercados.

Citou que ha uma razao técnico-sanitaria para o fato
do medicamento de referéncia brasileiro possuir as 02 (duas)
concentracdes adicionais, uma vez que a Anvisa considerou a
racionalidade clinica, a necessidade de titulacao/ajuste das
doses, contemplando em seu registro, para tanto, as
concentracoes intermediarias das dosagens de 10 mg + 5mg e
de 10mg + 15mg, o que nao poderia ser diferente para o
tratamento do medicamento similar Labrea Duo, por questoes
indubitaveis até mesmo por forca de Lei, a mesma indicacao
terapéutica e posologia.

Argumentou que a INFARMED conferiu a empresa
TECNIMEDE, os CPP para as concentracdes intermediarias para
fins exclusivos de exportacao, uma vez que considera as
dosagens maiores ja registradas. Os CPP foram apresentados em
cumprimento a exigéncia, uma vez que se trata de mesmo



processo produtivo e formulacdées proporcionais, conforme
dosagem proposta. Ambas as concentracdes, como ja sinalizado
em avaliacao técnica feita pela GQMED, estao devidamente
validados e aprovadas em todos os aspectos de qualidade.

A recorrente ponderou que, o0 que realmente importa
para o deslinde da questao é o fato de ter apresentado os CPP
emitidos pela Agéncia Espanhola - AEMPS para as dosagens de
10 mg + 10mg e de 10mg + 20mg, assim como os CPP das
dosagens de 10 mg + 5mg e de 10mg + 15mg, emitidos pela
INFARMED, em que pese para fins de Exportacao, de forma que a
recorrente cumpriu o que é exigido pelo § 12, do artigo 18, da Lei
n% 6.360/1976.

Acrescentou que, para o0 caso concreto ora sub
examine, o legislador exige a comprovacao do registro do
medicamento no pais de origem, nao fazendo mencao a
necessidade de que todas as concentracdes e apresentacoes
pleiteadas estejam registradas. Além disso, a exigéncia de
registro no exterior é para o medicamento, relembrando a licao
do Dr. Hélio Pereira Dias.

Ainda, mencionou o Projeto de Lei n? 08/18 que tem
como pleito a retirada dessa obrigatoriedade e Nota Técnica n©
28/2022/SEI/DIRETOR-PRESIDENTE/ANVISA que versava sobre o
paragrafo primeiro do art. 18 da Lei 6.360/76, destacando:

Quanto ao caput do artigo 18 e seu paragrafo 1°,
entende-se que nao haver inadequacao do ponto de
vista técnico-sanitdrio na presente proposta ... (...)
O que a pratica demonstra é que sendo a comprovacao
de registro no pais de origem item obrigatério disposto
no Art. 18 da Lei n. 6.360/1976, as empresas usualmente
tém receio de protocolar pedidos de registro diante da
auséncia desse documento, a menos que haja
expectativa concreta de sua obtencdo no pais de origem
em um certo prazo.Com isto, deixamos de
internalizar e acessar novas tecnologias e opcoes
terapéuticas diante da barreira sanitdria criada na
década de 70 quando dispomos de um marco
regulatorio robusto e respeitado
internacionalmente e, muitas vezes mais exigente
que o do préprio pais de origem, a depender de
qual seja. Portanto, a exigéncia contida no citado artigo
18 da Lei n? 6.360/76, atualmente, nao se configura
em exigéncia sanitaria, nao agregando muito valor
ao processo de registro de medicamentos, uma
vez que toda documentacao de carater sanitdrio sera
avaliada pela Anvisa previamente a concessao do



registro. (...) Dessa forma, a Agéncia nao vé
inadequacao do ponto de vista técnico sanitario na
revogacao do caput do artigo 18 e do seu
paragrafo 1°. (grifos dados)

Diante disso, afirmou que o deferimento parcial nao
se sustenta em termos técnicos sanitarios, visto que atende
exclusivamente a uma exigéncia anacronica e que destoa da
autonomia defendida e tomada como base para todas as
decisdes da Agéncia.

Ademais, considerou que, com a publicacao da RDC
n2 753/2022, nao ha impedimentos técnicos ou legais para o
deferimento de todas as concentracdoes do medicamento,
conforme consta nos § 32 e § 42 do artigo 15 da norma:

Art. 15. Todas as peticoes protocoladas devem estar
acompanhadas dos seguintes documentos:

| - Certificado de Registro de Medicamento, ou
documento equivalente, do pais de origem ou, na
auséncia, de pais onde o medicamento é comercializado;

(...)

§ 32 A auséncia do Certificado de Registro de
Medicamento ou do CBPF valido nao impede a submissao
do pedido de registro, mas impede sua aprovacao.

§ 4°Para fins de comprovacao do disposto no
inciso | do 8§12 deste artigo, considera-se o
medicamento como produto farmaceéutico,
tecnicamente obtido ou elaborado, na mesma
forma farmacéutica, via de administracao e a
concentracao dentro da faixa terapéutica
solicitada para o registro no Brasil.

Pontuou que, pela leitura do dispositivo acima
transcrito, ¢é possivel perceber que as empresas, para
demonstrarem a existéncia de registro sanitario no exterior,
devem considerar medicamento como produto farmacéutico,
tecnicamente obtido ou elaborado, na mesma forma
farmacéutica, via de administracao e a concentracao dentro da
faixa terapéutica solicitada para o registro no Brasil. Assim,
atestou que a empresa comprovou o registro do medicamento na
forma farmacéutica, via de administracao e concentracdes dentro
da faixa terapéutica solicitada para o registro no Brasil, uma vez
que se trata de medicamento similar, portanto equivalente
terapéutico ao medicamento de referéncia indicado em lista
publicada pela Anvisa.

Ressaltou que, de acordo com o paragrafo Unico do



artigo 39 da RDC n? 753/2022, as peticobes que foram
protocoladas anteriormente a sua vigéncia poderao ser avaliadas
a luz de seus termos, conforme transcrito abaixo. Desta forma,
nao restam duvidas que o entendimento pode ser aplicado a este
pedido de registro.

Paragrafo Unico. As peticdes que atendam aos requisitos
desta Resolucao e protocoladas anteriormente a sua
vigéncia poderao ser avaliadas nos termos desta
Resolucao.

Ainda, em ultimo ambito, alegou que as Resolucdes
atualmente vigentes tratam da oportunidade de celebracao de
termos de compromisso para a concessao de registro e pos-
registros, possibilitando a postergacao de dados e provas
adicionais que deveriam ser apresentados até a decisao final da
Agéncia, a partir de critérios técnicos e justificativa robusta,
apresentados pelos times técnicos competentes envolvidos.

Assim, no presente caso, a empresa pede que esta
oportunidade seja ponderada, caso nao seja de entendimento
gue 0s comprovantes apresentados ja sejam tidos como
suficientes e razoaveis, uma vez que este requisito normativo
pode ser postergado, mediante termo de compromisso,
considerando que nao ha comprometimento dos aspectos de
seguranca, qualidade e eficacia do produto, apenas documental,
administrativo.

2.3 DO JUIiZO QUANTO AO MERITO

] A recorrente solicitou o registro do medicamento
LABREA DUO (cloridrato de donepezila + cloridrato de
memantina) nas seguintes concentracdes e apresentacdes:

(10 + 10)MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE/PCTFE
TRANS X 7;

(10 + 20)MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE/PCTFE
TRANS X 30;

(100 + 5MG COM REV CT BL AL PLAS
PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 7;

(100 + 15MG COM REV CT BL AL PLAS
PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 7 e

(10 + 15MG COM REV CT BL AL PLAS
PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 30.

O medicamento em analise sera importado e seu
detentor no exterior € a empresa TECNIMEDE, situada em



Portugal. Conforme Parecer ne
657/2022/GQMED/GGMED/DIRE2/ANVISA, elaborado pela érea
responsavel pela analise do registro, o Unico motivo de
indeferimento é a auséncia da comprovacao de registro no pais
de origem para as concentracoes (10+5) e (10+15) do
medicamento LABREA DUO (cloridrato de donepezila + cloridrato
de memantina).

No Voto n? 44/2023-CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA, a
area técnica responsavel pela avaliacao do recurso, se
manifestou nos seguintes termos:

Quanto a alegacao de que nao seria necessario o CCP
para todas as concentracoes, isso também nao é viavel
tendo em vista que nao ha possibilidade de desvincular o
registro de um medicamento sem considerar a
concentracao do(s) ativo(s). Tanto que os regulamentos
anteriores quanto o regulamento em vigor a época, art.
33 da RDC n? 200/2017, previa o registro de nova
concentracao e, caso fosse de um produto importado,
também, deveria atender o disposto na Lei n? 6.360/76.
RDC n2 200/2017: Do Registro de Nova Concentracao:
Art 33. Esta secao se refere ao registro de nova
concentracao no pais para um medicamento registrado
na mesma forma farmacéutica.

No mesmo voto, citam ainda, as diversas vezes em
que a Procuradoria Federal junto a Anvisa se manifestou sobre o
tema, confirmando a exigéncia legal da apresentacao do registro
no pais de origem, determinada pelo artigo 18 da Lei n? 6360/76,
conforme Pareceres n? 00173/2021/CCONS/PFANVISA/PGF/AGU e
n? 00049/2022/CCONS/PFANVISA/PGF/AGU.

Informam que promoveram nova consulta a
Procuradoria Federal junto a Anvisa por meio do Memorando n?@
5/2023/SEI/GGREC/GADIP/ANVISA, de 25/4/2023, nos seguintes
termos:

a) subsiste a necessidade de apresentacao de Certificado
de Registro de Medicamento, ou documento equivalente,
do pais de origem ou, na auséncia, de pais onde o
medicamento é comercializado para peticionamento de
registro de medicamento importado no ambito desta
Agéncia Reguladora, em conformidade com art. 18 da Lei
n? 6.360/19767

b) na hipétese de solicitacao de registro de medicamento
importado com multiplas concentracdes, a comprovacao
do registro desse medicamento no pais de origem ou
alternativamente no pais em que é comercializado deve
ser para todas as concentracdes pleiteadas?
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c) admite-se a interpretacao de que é dispensavel a
apresentacao de certificado de registro do pais de origem
para todas as concentracdes pleiteadas, devendo ser
apresentado certificado somente para aquelas que
contemplem a faixa terapéutica?

d) hd alguma hipdtese normativa que preveja a dispensa
de apresentacao de certificado de registro do pais de
origem para registro de medicamento importado
requerido perante a Anvisa?

e) por forca do art. 39, paragrafo Unico da RDC n¢
753/2022, admite-se a aplicacao dessa Resolucao ao caso
concreto descrito nesta consulta, destacando que seu
protocolo foi efetuado antes da entrada em vigor dessa
norma?

Relatam o que se segue em resposta ao Memorando
supracitado:

(...) a Procuradoria, sob o} Parecer ne
0059/2023/CCONS/PFANVISA/PGF/AGU, esclareceu que
qualquer pedido pleiteado pelo agente regulado para
registro de medicamentos importados deve atender aos
requisitos do art. 18 da Lei n? 6.360/76, em relacao ao
comprovante de registro nos pais de origem, devendo
ter as mesmas caracteristicas, inclusive em
relacao a concentracao. (grifo nosso)

Concluem informando que, por nao ter havido erro ou
ilegalidade na avaliacao da area de registro, sugerem NEGAR
provimento ao recurso.

Em leitura cuidadosa do Parecer n2 00059/2023-
CCONS/PFANVISA/PGF/AGU, observamos consideracoes
importantes sobre o alcance do artigo 18 da Lei n? 6360/76
contida nas respostas aos questionamentos "a", "b" e "c"
elaborados pela GGREC, abaixo transcritos:

a) Subsiste a necessidade de apresentacao de Certificado
de Registro de Medicamento, ou documento equivalente,
do pais de origem ou, na auséncia, de pais onde o
medicamento é comercializado para peticionamento de
registro de medicamento importado no ambito desta
Agéncia Reguladora, em conformidade com art. 18 da Lei
n? 6.360/19767

O entendimento consolidado no ambito desta
Procuradoria, nos termos das suas diversas
manifestacdes sobre o tema, é o de que, enquanto nao
sobrevier alteracao legislativa com relacao ao art.
18 da Lei n? 6.360/1976, permanece valida e
produzindo efeitos o conteudo do dispositivo legal
supracitado. Dessa forma, é necessaria a apresentacao
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de Certificado de Registro de Medicamento, ou
documento equivalente, do pais de origem ou, na
auséncia, de pais onde o medicamento é comercializado
para peticionamento de registro de medicamento
importado no ambito desta Agéncia Reguladora. 28.
Ressalte-se que, no uso de seu poder
regulamentar, a Anvisa pode editar regulamento
técnico que trate do alcance e aplicacao do art. 18
da Lei n2 6.360/1976, tendo em vista que o artigo
se utiliza de conceitos inexatos que precisam ser
especificados para possibilitar sua aplicabilidade
na pratica.

b) Na hipdtese de solicitacao de registro de medicamento
importado com multiplas concentracdes, a comprovacao
do registro desse medicamento no pais de origem ou
alternativamente no pais em que é comercializado deve
ser para todas as concentracdes pleiteadas?

Conforme tratado na presente manifestacao, nos
termos do art. 15, 8§42, da recente da RDC n2
753/22, para fins de comprovacao do Certificado
de Registro de Medicamento, ou documento
equivalente, do pais de origem ou, na auséncia, de
pais onde o medicamento é comercializado,
disposto no inciso | do §12 do art. 15 da RDC, o
produto tomado como referéncia deve preencher
trés requisitos simultaneamente: a) mesma forma
farmacéutica, b) mesma via de administracao e c)
a concentracao dentro da faixa terapéutica
solicitada para o registro no Brasil.

Assim,no que diz respeito ao requisito da
concentracao, o regulamento técnico estabelece
que o medicamento no pais de origem, ou
alternativamente no pais em que é comercializado,
deve ter '"concentracao dentro da faixa
terapéutica solicitada para o registro no Brasil".
Nesse sentido, a drea técnica, ao avaliar o pedido de
registro dos medicamentos em suas diversas
concentracoes, deve analisar no ambito técnico-
sanitdrio se as concentracoes cumprem o
determinado na parte final do art. 15, §42, da RDC
n2 753/22.

c) Admite-se a interpretacdao de que é dispensavel a
apresentacao de certificado de registro do pais de origem
para todas as concentracoes pleiteadas, devendo ser
apresentado certificado somente para aquelas que
contemplem a faixa terapéutica?

Como ja estabelecido neste Parecer, o dispositivo
normativo consubstanciado no art. 15, §42, da RDC n®
753/22 estabelece que o medicamento tomado como



referéncia para fins de comprovacao do disposto no
art. 18 da Lei n? 6.360/76 deve apresentar a
"concentracao dentro da faixa terapeéutica
solicitada para o registro no Brasil". Portanto, a
interpretacao do tema sob a o6tica do regulamento
técnico deve se ater ao que se encontra consignado na
norma, qualquer outra aplicacao nao encontra amparo
juridico-legal. (grifo nosso)

Ponderamos, portanto, que a manifestacao trazida no
Parecer n2 00059/2023-CCONS/PFANVISA/PGF/AGU apresenta
dados que de alguma maneira divergem da afirmacao contida no
Voto n? 44/2023-CRES1/GGREC/GADIP/ANVISA, o qual assevera
gque, conforme manifestacao da Procuradoria, a empresa deveria
"atender aos requisitos do art. 18 da Lei n? 6.360/76, em relacao
ao comprovante de registro nos pais de origem, devendo ter as
mesmas caracteristicas, inclusive em relacao a
concentracao" (grifo nosso).

Vale salientar que o Parecer n?2 00059/2023-
CCONS/PFANVISA/PGF/AGU confirma a necessidade de
apresentacao de registro no pais de origem para medicamentos
importados, masressalta que, no uso de seu poder
regulamentar, a Anvisa pode editar regulamento técnico
que trate do alcance e aplicacao do art. 18 da Lei n2
6.360/1976, tendo em vista que o artigo se utiliza de
conceitos inexatos que precisam ser especificados para
possibilitar sua aplicabilidade na pratica.

O mesmo parecer informa, ainda, que nos termos
do art. 15, 842 da recente RDC n2 753/22, para fins de
comprovacao do Certificado de Registro de Medicamento, ou
documento equivalente, do pais de origem ou, na auséncia, de
pais onde o medicamento é comercializado, disposto no inciso |
do §1¢ do art. 15 da referida RDC, o produto tomado como
referéncia deve preencher trés requisitos
simultaneamente: a) mesma forma farmacéutica, b)
mesma via de administracao e c¢) a concentracao dentro
da faixa terapéutica solicitada para o registro no Brasil.

E complementa informando que, no que diz
respeito ao requisito da concentracao, o regulamento
técnico estabelece que o medicamento no pais de
origem, ou alternativamente no pais em que é
comercializado, deve ter "concentracao dentro da faixa
terapéutica solicitada para o registro no Brasil" cabendo
a area técnica analisar no ambito técnico-sanitario se as



concentracoes cumprem o determinado na parte final do
art. 15, 8§42 da RDC n? 753/22.

Dessa forma, cabe avaliacao mais criteriosa dos
argumentos trazidos pela empresa em sua defesa, ao mencionar
a publicacao da RDC n? 753/2022, informando que nao ha
impedimentos técnicos ou legais para o deferimento de todas as
concentracdées do medicamento, conforme consta nos § 32 e § 49
no artigo 15:

Art. 15. Todas as peticdes protocoladas devem estar
acompanhadas dos seguintes documentos:

| - Certificado de Registro de Medicamento, ou
documento equivalente, do pais de origem ou, na
auséncia, de pais onde o medicamento é comercializado;

(...)

§ 32 A auséncia do Certificado de Registro de
Medicamento ou do CBPF valido nao impede a submissao
do pedido de registro, mas impede sua aprovacao.

§ 4°Para fins de comprovacao do disposto no
inciso | do 8§12 deste artigo, considera-se o
medicamento como produto farmaceéutico,
tecnicamente obtido ou elaborado, na mesma
forma farmacéutica, via de administracao e a
concentracao dentro da faixa terapéutica
solicitada para o registro no Brasil. (grifo nosso)

A empresa informa que comprovou o0 registro do
medicamento na forma farmacéutica, via de administracao e
concentracdes dentro da faixa terapéutica solicitada para o
registro no Brasil, uma vez que se trata de medicamento similar,
portanto EQUIVALENTE TERAPEUTICO ao medicamento de
referéncia indicado na Lista da Anvisa.

Em consulta realizada por esta relatoria no portal de
consulta de registros da Anvisa, na data de 04/12/2023, observa-
se que o medicamento de referéncia DONILA DUO, possui
registro valido em todas as concentracoes pleiteadas,
tanto as aprovadas, quanto as que nao foram aprovadas.

Trataremos agora da aplicabilidade da RDC n@
753/2022 ao presente caso. Tal ponto também foi abordado no
guestionamento "e" elaborado pela GGREC a Procuradoria junto
a Anvisa e respondido no Parecer n2 00059/2023-
CCONS/PFANVISA/PGF/AGU:

e) Por forca do art. 39, paragrafo Unico da RDC n?
753/2022, admite-se a aplicacao dessa Resolucao ao caso
concreto descrito nesta consulta, destacando que seu



protocolo foi efetuado antes da entrada em vigor dessa
norma?

Assim resta estabelecido no art. 39 da RDC n? 753/2022,
in verbis:

Art. 39. As peticoes de concessao de registro de
medicamentos novos, inovadores, genéricos e similares
protocoladas antes da data de vigéncia desta Resolucao,
ou que ja se encontram em analise na Anvisa, serao
analisadas conforme as Resolucdes vigentes a época do
protocolo.

Paragrafo unico. As peticoes que atendam os
requisitos desta Resolucao e protocoladas
anteriormente a sua vigéncia poderao ser
avaliadas nos termos desta Resolucao.

O art. 39 traz em seu bojo norma de carater transitério
acerca da aplicacao da RDC n2 753/2022 aos pedidos de
registro ja protocolados antes da entrada em vigor do
instrumento normativo em epigrafe. Nessa seara,
consigna no seu caput que as peticoes ja protocoladas
antes da entrada em vigor da RDC, em analise ou ndo no
ambito da Agéncia, serdao analisadas nos termos das
Resolucdes vigentes a época do protocolo. No paragrafo
unico é estabelecida uma norma com dupla
natureza, ao mesmo tempo que consigna uma
excepcionalidade, pois dispoe que as peticoes que
atendam os requisitos da RDC n2 753/2022,
protocoladas anteriormente a sua vigéncia, podem
ser analisadas com base nela, também estabelece
um limite para atuacao estatal, tendo em vista que
impede que as peticdes que atendam os requisitos RDC
ne 753/2022 possam ter seu pleito indeferido por
eventualmente nao cumprir o disposto nas Resolucoes
vigentes a época do protocolo, podendo ser analisadas a
luz da novel Resolucao.

Dessa feita, delimitada a abrangéncia e o escopo da
norma, passa-se a analisar a possibilidade de sua
utilizacao no caso tratado nos autos. 37. Conforme se
destaca no Memorando ne
5/2023/SEI/GGREC/GADIP/ANVISA, em que pese nao ter
sido juntada a documentacao referente ao recurso
propriamente dito, "a peticao de registro do
medicamento foi protocolada em 4/9/2020, portanto em
data anterior a entrada em vigor da RDC n? 753/2022."

Nos termos do paragrafo Unico do art. 39 da RDC n?@
753/2022, ainda que protocolada antes da entrada em
vigor da Resolucao, nao ha dbice juridico a analise da
peticao com base na RDC n¢ 753/2022, desde que a
mesma atenda todos os requisitos do citado instrumento
normativo. Nesse sentido, ressalta-se que devem ser



cumpridos todos os requisitos da RDC e nao apenas o0s
requisitos do art. 15, §49, tratados nos presentes autos.

Por fim, cumpre salientar que compete a esta PF/ANVISA
prestar consultoria sob o prisma estritamente juridico,
sem adentrar em aspectos que envolvam questdes de
natureza eminentemente técnico-administrativa. Assim,
este 6rgao de assessoramento juridico nao detem
competéncia para se manifestar sobre o conteldo da
expressao "concentracao dentro da faixa
terapéutica", uma vez que tal conceituacao foge
completamente ao escopo juridica, relacionando-
se precisamente ao aspecto técnico-sanitario da
definicao, nem tampouco, por consequéncia,
manifestar-se acerca do cumprimento dos
requisitos estabelecidos na RDC n2 753/2022 por
parte do agente regulado, esfera circunscrita a
analise da drea técnica com competéncia
regimental estabelecida para o tratamento da
matéria.

A peticao de registro foi protocolada em 20/07/2020
com publicacao do deferimento parcial do pedido de registro em
16/11/2022, por meio da Resolucao - RE n2 3.749, de
10/11/2022, publicada no Diario Oficial da Uniao (DOU) n¢ 215.
Por sua vez, a RDC n? 753, de 28 de setembro de 2022, foi
publicada em 05/10/2022, no Diario Oficial da Uniao DOU n¢
190.

Observa-se que a publicacao do deferimento parcial
ocorreu apoés a publicacao da RDC n? 753/2022 e, portanto, da
vigéncia da norma. Desse modo, no processo ora sob analise
pode ser considerado o disposto no paragrafo Unico do artigo 39,
que determina:

Art. 39. As peticoes de concessao de registro de
medicamentos novos, inovadores, genéricos e similares
protocoladas antes da data de vigéncia desta Resolucao,
ou que ja se encontram em analise na Anvisa, serao
analisadas conforme as Resolucdes vigentes a época do
protocolo.

Paragrafo unico. As peticoes que atendam os
requisitos desta Resolucao e protocoladas
anteriormente a sua vigéncia poderao ser
avaliadas nos termos desta Resolucao. (grifo nosso)

No caso concreto, atendido o disposto no paragrafo
unico do artigo 39, o disposto nos § 32 e § 42 do artigo 15 seriam
aplicaveis a presente analise, podendo superar o motivo
apontado para o indeferimento das concentracbdes (10+5) e
(10+15).



A drea responsavel pela analise do registro do
medicamento, por meio do Parecer ne
657/2022/GQMED/GGMED/DIRE2/ANVISA nao faz nenhuma
mencao a RDC n? 753/2022 e sua aplicabilidade ao caso, ou
ponderacao acerca das concentracdes indeferidas e a faixa
terapéutica aprovada no Brasil. Conclui-se, portanto, que a
analise nao considerou o disposto nos § 32 e § 42 do artigo 15,
tampouco a transitoriedade estabelecida pelo paragrafo Unico do
artigo 39 da RDC n2 753/2022.

Importante lembrar que o paragrafo uUnico, do artigo
39, nao somente dispde que as peticdbes protocoladas
anteriormente a vigéncia poderao ser avaliadas nos termos desta
Resolucao, mas condiciona essa aplicabilidade a uma segunda
determinante: "as peticbes que atendam aos requisitos desta
Resolucao". Dessa forma, nao é possivel tomar uma decisao
conclusiva em etapa recursal, fazendo-se necessaria a avaliacao
da area responsavel, sobre o atendimento da presente peticao
aos requisitos da RDC n? 753/2022.

Diante do exposto, entendo que o indeferimento do
medicamento LABREA DUO para as apresentacoes: (10 + 5)MG
COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 7; (10 +
15)MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE.EVOH/PCTFE TRANS X 7 e
(10 + 15)MG COM REV CT BL AL PLAS PVC/PE.EVOH/PCTFE
TRANS X 30 deve ser reconsiderado, com retorno a area técnica
para avaliacao complementar.

Nesse sentido, a area deve verificar o atendimento as
determinantes para aplicacao do artigo 39 da RDC n? 753/2022.
Confirmada a aplicacao do artigo 39, deve ser avaliado o
Certificado de Registro de Medicamento, ou documento
equivalente do pais de origem ou, na auséncia, de pais onde o
medicamento é comercializado, conforme o disposto nos § 32 e §
42 do artigo 15 da da RDC n¢ 753/2022, com destaque para a
definicao técnico-sanitaria de "concentracao dentro da faixa
terapéutica".

3. Voto

Pelo exposto, VOTO por CONHECER e DAR
PROVIMENTO PARCIAL ao recurso administrativo, com retorno
a area técnica, para que sejam avaliados os pontos discutidos no
presente Voto, e que seja aplicado o entendimento que resultar
dessa avaliacao a todos os produtos que apresentarem as
mesmas caracteristicas técnicas.



E o entendimento que submeto & apreciacdo e
deliberacao da Diretoria Colegiada.

Romison Rodrigues Mota
Diretor
Quarta Diretoria da Anvisa

Documento assinado eletronicamente por Romison
. Rodrigues Mota, Diretor, em 21/02/2024, as 19:29,
JEII ___'] conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 3¢
sssinawra = | 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.
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