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1- RELATORIO E ANALISE

A implementacdo e manutencdo de um sistema sélido de regulacdo de
medicamentos e produtos biolégicos exige que as Autoridades Reguladoras Nacionais (ARN)
sejam apoiadas por uma estrutura eficaz de leis, regulamentos e diretrizes e que tenham
competéncia, capacidade, recursos e conhecimento cientifico para cumprir seu papel de
maneira eficiente e transparente.

Para a construcdo e implementacdo de uma regulacdo sélida e acessivel, é
necessario aplicar as Boas Préaticas Regulatérias (BPR), que sdo compostas por principios
amplamente reconhecidos, derivados de documentos publicados por organizacées
governamentais e multilaterais.

As BPR sao fundamentais para o bom desempenho de um sistema regulatério e,
consequentemente, para obter confianga publica. Todos os individuos nas ARN devem ser
orientados pelas BPR na definicao de requisitos apropriados e na formulagdo de decisdes
que sejam claras, transparentes, consistentes, imparciais, proporcionais, oportunas e
baseadas na “boa ciéncia”. Os regulados e outros interessados também desempenham um
papel importante na garantia de um ambiente regulatério claro e eficiente para que
medicamentos e produtos biolégicos de qualidade sejam disponibilizados aos pacientes.

No contexto das BPR, muito se tem discutido sobre a aplicacdo da confianca
regulatéria (“Reliance’), que pode ser definida como o ato pelo qual a ARN pode considerar e
dar peso significativo as avaliacdes realizadas por outra ARN ou instituicdo confiavel, ou a
qualquer outra informacao qualificada para tomar sua prépria deciséo.



Nesse contexto, inserem-se as empresas farmacéuticas que operam em muitas
partes do mundo, utilizam cadeias de suprimentos globais que geralmente incluem
instalagcdes em paises com regulamentagdes comparativamente mais frageis, realizam testes
cruciais em varios paises para apoiar submissdes de registro em varias jurisdicoes e,
posteriormente, podem comercializar seus medicamentos em diversas partes do mundo.

Como atores globais, essas empresas sao reguladas por distintas ARN, que
frequentemente requerem submissdes de estudos e informacdes para analises antes de
autorizarem a comercializagdo de medicamentos e produtos biolégicos em seus territdrios.
Como regra geral, todas essas ARN tém a missdo de garantir que os medicamentos e
produtos biolégicos autorizados em seus paises sejam seguros, eficazes e apropriados para
seu sistema de saude e sua populacdo. Cada pedido de autorizagdo de comercializagao
requer recursos por parte do requerente e das ARN e, muitas vezes, ha pouco
reconhecimento de que uma analise semelhante esta ocorrendo, as vezes simultaneamente,
em outros paises.

O resultado é um trabalho duplicado e redundante consideravel sendo realizado
em todo 0 mundo, 0 que ndo beneficia a saude publica local ou global. Por exemplo, ter varios
reguladores inspecionando o0 mesmo local de fabricagdo tem pouco valor e, de fato, o tempo
poderia ser mais bem aproveitado se dedicado a inspecao de diferentes locais para, portanto,
garantir a seguranga de um maior numero de locais de fabricacéo.

Nesse sentido, em plena harmonizacdo com o conceito de reliance, a proposta
de Consulta Publica tem por objetivo estabelecer as modalidades e os critérios aplicados para
o procedimento otimizado de andlise, que se utiliza das anélises conduzidas por Autoridade
Regulatéria Estrangeira Equivalente (AREE) ou por Organismo Internacional Estratégico
(OIE) para fins de regularizacdo de medicamentos, insumos farmacéuticos ativos (IFA) e
produtos bioldégicos em territério nacional.

Embora a abordagem do Reliance seja amplamente utilizada para a autorizagao
inicial de medicamentos e produtos biolégicos, ela pode ser usada durante todo o ciclo de
vida do produto, por exemplo, em mudangas poés-registro e em inspe¢des e para fins de
liberag&o de lotes.

Porém, a avaliacdo das mudancas pos-registro usando o Reliance pode
apresentar desafios. Dessa forma, se uma ARN se baseou na avaliagao de outra ARN para a
sua decisdo inicial, é benéfica a utilizagdo de medidas semelhantes para a gestdao de
mudancgas pés-registro, desde que seja mantida a similaridade do medicamento ou produto
biol6gico desde a aprovacao inicial. Essa abordagem evita que diferentes mudancas sejam
aceitas nos paises de origem e de destino ao longo do tempo.

A partir das diretrizes de Boas Praticas de Reliance e considerando, como
referéncia, as experiéncias de outras ARN sobre o Reliance, € pertinente considerar a
possibilidade da adocao da pratica desse instrumento no Brasil. Nesse sentido, a proposta de
minuta de Instrucdo Normativa - IN, agrega conceitos tais como os da analise abreviada,
analise verificada e as modalidades de analise A, B, C:

o Andlise abreviada: avaliacdo de um pedido de regularizacdo baseado na
avaliacao da aplicabilidade dos relatérios de avaliacdo ndo editados de uma AREE para
tomada de decisdes regulatérias no contexto nacional. Essa avaliagdo pode substituir,
parcial ou totalmente, a necessidade avaliacdo dos documentos e estudos submetidos a
Anvisa. Os documentos e estudos que sejam produzidos para atender requisitos
especificos do contexto nacional sdo submetidos a via ordinaria de analise;

o Andlise verificada: avaliacdo de um pedido de regularizagcado baseado na



verificacdo da aplicabilidade dos resultados da avaliacdo de uma AREE descritos na
sua documentacao regulatéria, para a tomada de decisées regulatorias, no contexto
nacional, incluindo andlises relacionadas a configuracbes legais e regulatérias,
avaliacdo de risco-beneficio, comorbidades, necessidades médicas nao atendidas,
planos de gerenciamento de risco e quaisquer especificidades de qualidade. Os
documentos e estudos que sejam especificos do contexto nacional, incluindo provas
relacionadas a diferencas de populacao-alvo, epidemiologia e outras caracteristicas da
doenca, medicamentos usados concomitantemente e outros fatores que podem afetar
substancialmente o perfil beneficio-risco de um produto, bem como parametros de
qualidade especificos sdo submetidos a via ordinaria de analise;

Modalidade A: aplicavel ao pedido de regularizagdo de medicamento, IFA
e produto biolégico submetido a avaliagdo da Anvisa que tenha sido previamente
aprovado por uma AREE ha no maximo 1 (um) ano.

Modalidade B: aplicavel ao pedido de regularizagdo de medicamento, de
IFA ou de produto bioldégico submetido a Anvisa que tenha sido previamente aprovado
por uma AREE ha mais de 1 (um) ano ou que tenha sido enquadrado para analise pela
modalidade B no Anexo Il ou lll desta Instrugdo Normativa.

Modalidade C: aplicavel a medicamento definido como de menor risco,
conforme orientacdes dispostas em guia especifico publicado pela Anvisa.

Dessa forma, a Minuta de IN esta construida baseada nas seguintes premissas:

Necessidade de que o medicamento, insumo farmacéutico ativo (IFA) ou
produto biolégico possua caracteristicas essenciais idénticas ao avaliado pela
autoridade reguladora de referéncia;

manutencgao da similaridade do medicamento ou produto bioldgico desde a
aprovacao inicial, ou seja, por todo o seu ciclo de vida.

sejam inicialmente consideradas as avaliacées e documentacdo apenas
das autoridades reguladoras designadas formalmente pela Anvisa. Para a designacéao,
devem ser utilizados critérios técnicos;

as regras devem ser aplicadas ao registro e ao pos-registro de
medicamentos, IFA e produto bioldgicos;

deve ser aplicado o grau 2 de aprofundamento de analises (apontadas na
minuta de IN como Modalidade (C) para avaliagdo de documentos e estudos referentes
a pedidos de registro de produtos considerados de menor risco. Os demais pleitos
devem ser analisados de acordo com grau 3 de profundidade (apontadas na minuta de
IN como Modalidades A e B);

os pedidos de mudancgas pos-registro ou regularizacédo a serdo submetidos
ao grau 3 de aprofundamento de analise;

previsao de regra de reenquadramento do grau de profundidade da analise
de registro e pds-registro em funcao dos recursos disponiveis. Ou seja, a profundidade
da analise sera reenquadrada de grau 3 para 2 em decorréncia dos tempos requeridos
para inicio da analise do pedido de regularizacao.

toda a documentagdo prevista nos regulamentos especificos para a
categoria de produtos deve ser apresentada, de forma que a Anvisa possa consulta-la
ou mesmo reenquadrar o pedido de regularizacéo na via ordinaria de analise; e

em que pese a participacao da Anvisa de iniciativas importantes, como por



exemplo o Projeto Orbis (FDA, 2022), a proposta de IN ndo trata da avaliacao conjunta e
o compartiihamento de trabalho de anélises (grau 4 de profundidade de analises).

2- CONCLUSAO

A proposta que trago na data de hoje, foi construida a partir do valoroso trabalho
realizado pela GGMED que contou com a participacéo ativa dos servidores e de sua Diretoria
supervisora (DIRE2) e contempla mais uma estratégia de cooperagdo, na medida em que
promove a otimizagdo do uso de recursos, constréi expertise e capacidade técnicas
especializadas, aumenta a qualidade das decisbes regulatérias, reduz a duplicacdo de
esforcos e promove o acesso tempestivo a produtos seguros, eficazes e de qualidade.

Segue, portanto, as boas praticas adotadas no cenario internacional, uma vez
que, considerou os modelos de sucesso aplicados por outras Autoridades Reguladoras
Nacionais (ARN) estrangeiras. Nesse sentido, ratifico a relevancia do tema e do seu potencial
para o aprimoramento do processo de regularizagdo sanitaria em alinhamento a melhores
praticas regulatérias internacionais.

3-VOTO

Voto pela aprovacao da proposta de Consulta Publica referente a Proposta de
Instrucdo Normativa que estabelece as modalidades e os critérios aplicados para o
procedimento otimizado de anélise, em que se utiliza das avaliagdes conduzidas por
Autoridade Regulatéria Estrangeira Equivalente (AREE) para analise das peticoes de registro
e pos-registro de medicamentos e produtos biolégicos, e de carta de adequagao de insumo
farmacéutico ativo (CADIFA), em territério nacional para recebimento de contribuicdes pelo
prazo de 45 dias.

Documento assinado eletronicamente por Antonio Barra Torres, Diretor-Presidente,
em 18/08/2022, as 14:39, 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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