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1, RELATORIO

Cuida o presente processo de proposta de Abertura Unica de Processo
Administrativo de Regulacao (Processo 25351.900281/2023-48) e de minuta de Resolucéo de
Diretoria Colegiada (Processo n® 25351.933273/2022-05 ), com dispensa de Analise de
Impacto Regulatério (AIR) e de Consulta Pablica (CP), motivada pela Geréncia de Produtos
Controlados (GPCON/GGMON), para atualizagédo das listas do Anexo | da Portaria SVS/MS n?
344/1998. Trata-se de tema de atualizagdo perioddica, portanto, ndo previsto na Agenda
Regulatéria.

O presente pedido de Abertura de Processo Administrativo de Regulagao
obedece aos termos da Portaria n® 162, de 12 de margo de 2021, que dispde sobre as
diretrizes e os procedimentos para a melhoria da qualidade regulatéria na Anvisa e da
Orientagdo de Servico n® 117/Anvisa, de 12 de dezembro de 2022, que trata do fluxo
regulatério e dos procedimentos para os assuntos de atualiza¢ao periodica.

A referida solicitacdo de abertura de processo administrativo de regulacao para
atualizacdo da Portaria SVS n? 344, de 12 de maio de 1998 e suas listas de substancias
entorpecentes, psicotrdpicas, precursoras e outras sob Controle Especial, encaminhada pela
Geréncia-Geral de Monitoramento de Produtos Sujeitos a Vigilancia Sanitaria (GGMON), esta
instruida com o Formulario de Solicitagdo para Abertura de Processo Administrativo de
Regulagdo para Assunto de Atualizagao Periddica (FAP-AP) (SEI n? 2202550).

Em relagdo a condicdo processual, a GPCON, nos termos do Formulario de
Abertura de Processo Administrativo de Regulacdo (SEl n?2202550), item 3, solicita a
dispensa de Anadlise de Impacto Regulatério (AIR) por se caracterizar de baixo impacto e para
manter a convergéncia a padrdes internacionais; e, de Consulta Publica (CP) por ser
improdutiva, considerando a finalidade e os principios da eficiéncia, razoabilidade e
proporcionalidade administrativas.

Destaco que o problema regulatério a ser enfrentado decorre de ‘“riscos
inaceitaveis, inerentes ao tipo de substancia que se pretende regular, a fim implementar um
conjunto de acdes, amparadas pelo conhecimento técnico-cientifico, para prevenir, minimizar
e eliminar riscos, proteger e promover a saude da populagdo.” “Adicionalmente, em alguns
casos, a natureza do problema decorre de questbes externas a instituicdo, em que a atuacgéao
regulatéria € necessaria para que se garanta o cumprimento de obrigagcdes advindas de
Convencoes internacionais.”



Dessa forma, a atuagao regulatéria, nesta situagao, objetiva a redugéo do dano
ou risco a saude, a fim de garantir o acesso da populagcédo a produtos e servicos seguros e
eficazes com a promogao da seguranga baseada no estabelecimento de controles adequados
das substancias com potencial de dano a salde publica, de forma a reduzir riscos a
coletividade e garantir acesso a produtos e servigos seguros.

No que concerne ao impacto de inclusado de substancias nas Listas de controle
da Portaria SVS/MS n® 344/1998, a GPCON destaca que os compostos considerados drogas,
conforme Lei n® 11.343/2006, passam a ter as condutas indevidas que os envolvam,
tipificadas pela referida Lei, o que representa uma medida de protecdo a saude e de
enfrentamento ao problema das drogas.

Esclarego, ainda, que estdo caracterizados no processo regulatério
os elementos que configuram as atualizagdes possiveis, e destaco aquelas especificas a
proposta, em epigrafe.

I. Alinhamento as Convengoes Internacionais das quais o Brasil é
signatario

Il. Pedido de analise do Ministério da Saude ou de outros 6rgaos

lll. Pedido de anélise de diferentes areas da Anvisa

IV. Inclusao de Novas Substancias Psicoativas (NSP)

V. Indicacao de deferimento de registro de medicamento contendo
substancia com potencial de danos a salide publica

VI. Avaliagéo interna

VIl. Inclusao nominal de substancias

VIII. Reclassificagao de substancias (troca de listas)

IX. Exclusdo de substancias

X. Melhoria na redacao da horma

Conforme exposto, o processo SEI n® 25351.900281/2023-48 foi instruido com a
solicitacdo de abertura de Processo Administrativo de Regulacdo para Assunto de
Atualizacdo Periddica, e que as atualizacbes do Anexo | da Portaria n® 344, de 1998,
concomitantes a essa solicitagdo de abertura, estdo instruidas nos seguintes processos SEI:

- 25351.933273/2022-05, o qual trata da inclusao das substancias brorfina,
metonitazeno, eutilona, 4-AP, 1-boc-4-AP e norfentanil nos termos da Nota
Técnica n? 25/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRE5S/ANVISA (SEI n®2270251), e
da inclusdo nominal das substancias eszopiclona e GBL nos termos da Nota
Técnica n? 26/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRE5/ANVISA (SEI n2 2270489);

-25351.901819/2023-31, que trata da inclusao da substancia mavacanteno
nos termos da Nota Técnica n® 27/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRE5/ANVISA
(SEIn® 2270662)

- 25351.907181/2023-42, que sugere a inclusao da substancia 1cP-LSD,
justificada por meio da Nota Técnica N°
34/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRES/ANVISA (SEI n® 2284926).

Registre-se, ainda, que as atualizagbes periddicas ora propostas ndo se
adequam ao disposto no art. 22 da OS n® 117, de 2022, por se darem por meio de ato
normativo principal, editado na forma de Resolucdo de Diretoria Colegiada (RDC). Nesse
particular a GGMON apresentou justificativa da estrutura do ato normativo diferente da
prevista nos seguintes termos:

“Cumpre esclarecer que a Portaria SVS/MS n? 344, de 1998, é o ato
normativo principal, que trata da regulamentacao geral da matéria, e as
atualizacoes do seu Anexo | sdo realizadas por meio de atos normativos
secundadrios, editados na forma de Resolucao da Diretoria Colegiada.

Dessa forma, ndo obstante ao atendimento do fluxo regulatério e os
procedimentos para os assuntos de atualizagao periddica disposto no artigo 2° da Orientagéo
de Servigo n? 117/2022, tal estrutura justifica-se pelo fato de a Portaria SVS/MS n? 344/1998
ter sido publicada pela Secretaria de Vigilancia Sanitaria do Ministério da Saude,
anteriormente as regras que alteraram o formato das atualizagbes perioédicas. Destaco que a



Portaria SVS/MS n® 344/1998 encontra-se em revisdo e eventual publicagdo da norma
revisada sera realizada pelos instrumentos regulatérios normativos adequados as orientacoes
vigentes.”

Assim, de acordo a manifestagdo da Assessoria de Melhoria da Qualidade
Regulatéria (ASREG), conforme PARECER Ne
13/2023/SEI/CPROR/ASREG/GADIP/ANVISA (SElI n®2283884), restou claro que foram
apresentados elementos para justificar a adequacao da estrutura do ato normativo diferente
da prevista, que sera concretizada em conjunto com a revisdo, em andamento, da Portaria
SVS/MS n® 344/1998.

As atualizacbes em comento se enquadram nas seguintes motivacoes: i)
Alinhamento as Convengoes Internacionais de controle de substancias; ii) Inclusdo nominal
das substancias Eszopiclona e GBL por se tratar de_controles aplicaveis as moléculas e aos
seus sais ésteres, éteres e isbmeros; iii) Indicacao de deferimento de registro de medicamento
contendo substancia com potencial de danos a saulde publica e iv) Inclusdo de Novas
Substancias Psicoativas (NSP) - 1cP-LSD, nas listas do Anexo | da Portaria SVS/MS n® 344,
de 12 de maio de 1998.

E o relatério, passa-se a andlise.
2. ANALISE

Prefacialmente, cumpre reportar que a atualizacdo das listas do Anexo | da
Portaria SVS/MS n® 344/1998, por ser considerada um tema de atualizagédo periddica, nao é
mais integrante da nova Agenda Regulatéria 2021-2023, conforme previsto no Documento
Orientador da Agenda Regulatéria 2021-2023. Isto porque os chamados temas de atualizagao
periédica sao caracterizados por revisdées frequentes, que independem do planejamento
estratégico vigente na Anvisa, contudo, seguem os demais procedimentos de melhoria da
qualidade regulatoria.

A Portaria SVS/MS n? 344/1998 é a norma sanitaria que dispbe sobre as
medidas de controle e classifica as substancias entorpecentes, precursoras, psicotrépicas e
outras sob controle especial. Sdo consideradas substancias sujeitas a controle especial, no
Brasil, aquelas elencadas no Anexo | da Portaria. Os medicamentos sujeitos a controle
especial, ou controlados, sdo aqueles que apresentam em sua composicao as substancias
listadas no referido Anexo.

A necessidade de regulamentacao especifica das substancias controladas, bem
como dos medicamentos que as contém, resulta do fato de que esses produtos estdo
associados a maiores riscos de danos a saude, em razdo de suas propriedades
farmacolégicas. Muitas dessas substancias apresentam ac¢ao psicoativa, com potencial de
causar dependéncia.

A Portaria € composta por 16 listas, nas quais estdo descritas as substancias
controladas e o tipo de receituario a que estdo sujeitos os medicamentos a base destas
substancias, de acordo com as suas caracteristicas e potencial de risco que apresentam. As
listas da Portaria elencam todas as substancias constantes nas Convencgdes Internacionais e
incluem, adicionalmente, outros compostos com o potencial de causar danos a salde.

Importa ressaltar que as substancias e medicamentos controlados pela Portaria
SVS/MS n? 344/1998 apresentam alto potencial de desvio para o uso ilicito, motivo pelo qual
se enquadram no conceito de droga definido pela Lei n® 11.343/2006, a qual, entre outras
coisas, estabelece normas para repressao a produgcdo nao autorizada e ao trafico ilicito de
drogas. Seguem os dispositivos da Lei relacionados:

Art. 12 Esta Lei institui o Sistema Nacional de Politicas Publicas sobre Drogas - SISNAD;
prescreve medidas para prevengao do uso indevido, atengdo e reinsergao social de
usuarios e dependentes de drogas; estabelece normas para repressao a producao nao
autorizada e ao tréafico ilicito de drogas e define crimes.

Paragrafo Unico. Para fins desta Lei, consideram-se como drogas as substancias ou os
produtos capazes de causar dependéncia, assim especificados em lei ou relacionados em
listas atualizadas periodicamente pelo Poder Executivo da Uniao.
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Art. 66. Para fins do disposto no paragrafo Unico do art. 1 o desta Lei, até que seja
atualizada a terminologia da lista mencionada no preceito, denominam-se drogas
substancias entorpecentes, psicotropicas, precursoras e outras sob controle
especial, da Portaria SVS/MS n o 344, de 12 de maio de 1998. (grifo nosso).

Assim, para que uma substancia seja considerada droga no Brasil para fins de
aplicacédo da Lei n? 11.343/2006, é necessario que ela conste em lista do Anexo | da Portaria
SVS/MS n® 344/1998.

O Decreto n? 8077/2013 atribuiu a Anvisa a competéncia de elaborar e publicar a
relacdo das substancias e medicamentos sujeitos a controle especial, prevista no artigo 66 da
Lei n? 11.343/2006.

Art. 20. A Anvisa elaborara e publicara a relacdo das substancias e
medicamentos sujeitos a controle especial, previsto no art. 66 da Lei n® 11.343, de 23 de
agosto de 2006.

Portanto, compete a Anvisa atualizar a lista de substancias sujeitas a controle
especial no Brasil, constantes no Anexo | da Portaria SVS/MS n® 344/1998. A atualizagao do
Anexo | é realizada por meio de Resolucao da Diretoria Colegiada (RDC) da Anvisa, sempre
que é identificada a necessidade de incluséo, retirada ou alteracdo de substancia nas listas.

I) Alinhamento as Convengoes Internacionais das quais o Brasil é
signatario

Nesse contexto, primeiramente, passo a andlise das substancias cuja
proposta de inclusido se da em funcdao do cumprimento as convencdes internacionais
das quais o Brasil é signatario, conforme NOTA TECNICA Ne
25/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRES/ANVISA (SEI n®2270251) . Importante relembrar,
portanto, que cabe ao pais obedecer aos ditames das seguintes convengoes:

e Convencéo Unica sobre Drogas Entorpecentes, de 1961, da qual se
originou a Lista de Entorpecentes de Controle Internacional .

e Convencio sobre Substancias Psicotropicas, de 1971, da qual se
originou a Lista de Substancias Psicotrdpicas de Controle Internacional .

e Convencéo contra o Trafico llicito de Substancias Entorpecentes e
Psicotrdpicas, de 1988, da qual se originou a Lista de Precursores e
Produtos Quimicos frequentemente utilizados na producao ilegal de
Substancias Entorpecentes e Psicotrépicas Sujeitas a Controle
Internacional .

O cumprimento das Convengdes Internacionais pelos paises signatarios, como o
Brasil, € mandatério e fiscalizado pela Junta Internacional de Fiscalizagdo de Entorpecentes -
JIFE (International Narcotics Control Board - INCB), 6rgéao auxiliar da ONU que monitora as
praticas adotadas pelas partes com relagdo as politicas de controle e prevencdo do uso
indevido de substancias psicotropicas, entorpecentes e precursoras.

Vale destacar que a classificagdo de substancias nas Convencgdes se da com a
apoio do Comité de Especialistas em Dependéncia de Drogas da Organizacao Mundial da
Saude (Expert Committee on Drug Dependence/World Health Organization — ECDD/WHO),
que realiza a analise de substancias com potencial de dependéncia, abuso e danos a saude,
com o objetivo de propor recomendagdes ao Secretario-Geral das Nagdes Unidas sobre a
necessidade e o nivel de controle internacional. As recomendacbes sdo entdo submetidas
aos paises membros em sessao plenaria da Comissdo de Entorpecentes do Escritério das
Nagbes Unidas contra Drogas e Crime (Comission on Narcotic Drugs/CND — United Nations
Office on Drugs and Crime/UNODC), que decide sobre as propostas para adicionar, transferir
ou excluir substancias nas listas das Convengdes Internacionais.

Dito isso, Durante a 652 reunido da CND (SEI2179267), realizada em Viena, em
margo de 2022, os paises membros decidiram pela inclusdo de 6 (seis) substancias - sendo
2 precursoras - em listas de controle das Convengdes Internacionais, conforme detalhado na
Tabela 1 abaixo:

Tabela 1: Substancias e recomendagdes de controle internacional votados



na 65.2 Sessao da Comisséo de Entorpecentes e seus respectivos controles nacionais.

A CONTROLE
SUBSTANCIA INTERNACIONAL CONTROLE NACIONAL(PORT. 344/98)
Brorfina Schedule | da Convengdo N&o Controlada
de 1961
Metonitazeno Schedule | da Convengao Nao Controlada
de 1961
~ Lista F2 - Substancias Psicotrépicas Proibidas
. Schedule Il da Convencgao -
Eutilona d (Nao consta expressamente, se enquadra na estrutura
e 1971 L.
genérica C1)
4-AP Table | da Convengéo de N0 controlada
1988
1-boc-4-AP Table | da Convengao de N&o controlada
1988
Norfentanil Table | da 1%%révengao de N&o controlada

Passo a motivagao para a inclusao de substancia, de forma sintetizada:

1) Brorfina: Estudos farmacolégicos in vitro demonstraram que a brorfina é
qualitativamente semelhante a outros opidides sintéticos como morfina, fentanil e
isotonitazeno; no que tange ao uso indevido, a detec¢do da brorfina foi confirmada em pelo
menos 60 (sessenta) casos fatais e ndo fatais de intoxicagdes envolvendo o uso de multiplas
substancias; desde 2019, 6 (seis) paises notificaram o aparecimento da substancia no
Sistema de Alerta Prévio (Early Warning System) do Escritério das Nacdes Unidas sobre
Drogas e Crimes (UNODC); na 65.2 Sessao da CND, a substancia foi incluida na Schedule |
da Convencao Unica sobre Entorpecentes de 1961, na qual estdo listadas substancias
altamente viciantes e suscetiveis de abuso.

2) Metonitazeno: foi sintetizado pela primeira vez no final da década de 1950
por uma empresa quimica suigca com o objetivo de desenvolver novas alternativas de opioides
a morfina, embora apresentem potente efeitos analgésicos,
teve desenvolvimento abandonado devido ao alto risco de eventos adversos, incluindo efeitos
depressores respiratérios do metonitazeno que foram estimados em 50 vezes mais do que a
morfina. Tendo em vista suas propriedades quimicas, o metonitazeno pode ser utilizado para
fins recreativos por via intranasal, intravenosa, mas, também pode ser fumado; a partir de
2019, o metonitazeno foi detectado em amostragem forense no Canadd, Estados Unidos e
Alemanha; a substancia pode ser facilmente encontrada para venda na internet. Ademais, em
novembro de 2022 o aparecimento do metonitazeno no Brasil foi reportado & Anvisa
pela Superintendéncia da Policia Técnico-Cientifica do Estado de Sao Paulo (SEI
n®2145808) , o que demonstra que a substancia ja circula em territério nacional como droga
de abuso.

3) Eutilona: é uma substéncia da classe das catinonas sintéticas, apresenta
estrutura quimica e semelhancgas farmacolégicas com as anfetaminas e catinonas. Relatérios
sobre materiais apreendidos indicam que a eutilona é distribuida principalmente na forma de
comprimidos, capsulas, cristais e pilulas, sugerindo a administragdo oral como a via
pretendida da substancia. No entanto, a administragdo nasal também foi relatada por usuarios
em féruns na internet. No Brasil a substancia ja é considerada proscrita, uma vez que se
enquadra na classe estrutural genérica C1 da Lista F2 (Lista das substancias psicotropicas de
uso proscrito) do Anexo | da Portaria SVS/MS n® 344/1998. Na 65.2 Sessdo da CND,
a substancia foi incluida na Schedule | da Convengédo sobre substancias Psicotropicas de
1971. Vale destacar que na referida lista estdo classificadas todas as substéncias que sdo de
muito pouco ou nenhum valor terapéutico e que apresentam um alto risco de abuso,
representando uma ameaga particularmente grave para saude publica.

4) 4-AP; 1-boc-4-AP e norfentanil: trata-se
de precursores quimicos alternativos para a fabricagcao de fentanila que € uma das principais
substancias que contribuem para a crise dos opioides na América do Norte. Conforme os
centros de controle e prevencao de doengas dos Estados Unidos estimaram que, no periodo
de 12 (doze) meses, encerrado em outubro de 2021, mais de 105.000 americanos morreram




de overdose de drogas, com 66% dessas mortes relacionadas a opioides sintéticos, incluindo
fentanila.

Il) Inclusdao nominal das substancias

Passemos agora as informagbes e justificativas para inclusdo das
substancias Eszopiclona e GBL na especificamente na Lista B1 - Lista das Substancias
Psicotrdpicas, que se da considerando que seu controle se estende as moléculas elencadas
nominalmente na referida Lista, aos seus sais ésteres, éteres e isdbmerodas dos compostos
listados, conforme justificativa apresentada na NOTA TECNICA N¢
26/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRES/ANVISA (SEI n® 2270489) . Prevé o ADENDO que:

1) ficam também sob controle:

11. os sais, éteres, ésteres e isbmeros das substancias enumeradas acima,
sempre que seja possivel a sua existéncia;

Com isso, uma substancia se enquadra nos controles da Lista B1, ainda que néao
esteja citada nominalmente, desde que seja um sal, éster, éter ou isbmero de uma substancia
listada. Apesar da previsdo do adendo, ocorre com frequéncia de a Anvisa ser provocada para
se manifestar sobre a incidéncia do controle alicavel a determinada substancia que se
enquadra no adendo 1 de determinada Lista.

Cada lista de controle da Portaria SVS/MS n°® 344/1998 oferece regramentos
particulares as substancias nela contida. Como exemplo, a importagdo por pessoas
juridicas de produtos e medicamentos regulares, contendo substancias controladas pela Lista
B1 (ISTA DAS SUBSTANCIAS PSICOTROPICAS) depende de registro do Licenciamento de
Importac&o - LI no Sistema Integrado de Comércio Exterior - SISCOMEX IMPORTACAO e de
Autorizacdo de Importacdo (Al), previamente concedida pela Anvisa.

Registre-se que com certa frequéncia a Geréncia de Produtos Controlados
avalia registros de LI para entrada no pais da substancia eszopiclona, isdmero do composto
zopiclona (elencado nominalmente na Lista B1), sem Al prévia. Este procedimento esta em
desacordo com as normas sanitarias, as quais permitem a auséncia de Al apenas para
substancias ndo controladas ou aquelas que constam na Lista C1 - LISTA DAS OUTRAS
SUBSTANCIAS SUJEITAS A CONTROLE ESPECIAL, mas, exigem a emissao do referido
documento para as substancias sujeitas aos controles da Lista B1, sem distingdo entre as
substancias nominalmente elencadas ou que se enquadrem no adendo 1.

Similarmente, em decorréncia de interpretagdo equivocada da norma, a Anvisa é
frequentemente questionada a respeito do enquadramento da substancia GBL nas normas de
controle. O GBL é um éster ciclico do GHB, controlado nominalmente pela Lista B1. Nesse
sentido, em decorréncia do adendo 1 da Lista B1, o GBL, éster do GHB, esta sujeito aos
mesmos controles aplicaveis as moléculas listadas nominalmente.

No Brasil, as substancias consideradas drogas para fins legais estao listadas no
Anexo | da Portaria SVS/MS n® 344, de 12 de maio de 1998 (Portaria SVS/MS n° 344/1998).
No Anexo | da referida Portaria constam, além das substancias controladas pelas
Convengoes internacionais, outras substancias que o Pais julga que devem ser controladas,
segundo seu contexto nacional.

Dito isso, as inclusées nomimais supra mencionadas evitardo o0 recorrente
equivoco na interpretagdo relativa ao enquadramento das substancias eszopiclona e GBL,
atualmente controladas por forca do adendo 1 da Lista B1 - Lista das Substancias
Psicotropicas, sem a aplicacdo de novos controles as substancias, uma vez que ja estao
sujeitas as regras da referida norma.

Menciono ainda, que em decorréncia da inclusdo nominal das
substancias eszopiclona e GBL, na Lista B1, sera necessario ajustar os adendos 5 e 11 da
referida Lista, com finalidade de clareza textual e normativa, conforme abaixo.

Com relacdo ao adendo 5, onde se |é:

5) preparagbes a base de zopiclona em que a quantidade do principio ativo
zopiclona ndo exceda 7,5 miligramas por unidade posoldgica, ficam sujeitas a
prescricdo da Receita de Controle Especial, em 2 (duas) vias e os dizeres de
rotulagem e bula devem apresentar a seguinte frase: "VENDA SOB
PRESCRICAO MEDICA - SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO DA



RECEITA.
Devera ser republicado da seguinte forma:

5) preparacbes a base de zopiclona e de eszopiclona em que a quantidade
dos principios ativos zopiclona e eszopiclona, respectivamente, ndo excedam
7,5 miligramas por unidade posoldgica, ficam sujeitas a prescricdo da Receita
de Controle Especial, em 2 (duas) vias e os dizeres de rotulagem e bula
devem apresentar a sequinte frase: "VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA —
SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO DA RECEITA"

No que diz respeito ao adendo 11, atualmente redigido com a seguinte redacao:

11) a importacdo e a exportagcdo de padrées analiticos a base das substancias
aprobarbital, armodafinila, barbexaclona, bromazolam, cetamina, clorazepam,
escetamina, modafinila, perampanel, prolintano, propilexedrina, tiamilal,
tiopental, triexifenidil, zaleplona e zopiclona, em que a quantidade do ativo
sujeito a controle especial ndo exceda 500 mg por unidade, nao requer
Autorizacdo de Importagcdo e Autorizagdo de Exportacdo, respectivamente. O
disposto neste adendo também se aplica aos padrbes analiticos a base dos
sais, éteres, ésteres e isémeros, assim como dos sais de éteres, de ésteres e
de isémeros, das substancias citadas, a menos que sejam explicitamente
excetuados ou constantes de listas de controle mais restrito e desde que a
quantidade do ativo sujeito a controle especial ndo ulfrapasse o limite
especificado.

Passara a ser redigido da seguinte maneira, ap6s publicagéo:

A importagcao e a exportacao de padrdes analiticos a base das substancias
aprobarbital, armodafinila, barbexaclona, bromazolam, cetamina, clorazepam,
escetamina, eszopiclona, GBL, modafinila, perampanel, prolintano,
propilexedrina, tiamilal, tiopental, triexifenidil, zaleplona e zopiclona, em que a
quantidade do ativo sujeito a controle especial ndo exceda 500 mg por
unidade, nao requer Autorizacao de Importacao e Autorizacao de Exportacao,
respectivamente. O disposto neste adendo também se aplica aos padrbes
analiticos a base dos sais, éteres, ésteres e isbmeros, assim como dos sais de
éteres, de ésteres e de isbmeros, das substancias citadas, a menos que sejam
explicitamente excetuados ou constantes de listas de controle mais restrito e
desde que a quantidade do ativo sujeito a controle especial n&o ultrapasse o
limite especificado

lll) Indicacao de deferimento de registro de medicamento contendo
substancia com potencial de danos a saude publica

N o que se refere substancia mavacanteno, a justificativa se encontra na
NOTA TECNICA N° 27/2023/SEI/GPCON/GGMON/DIRE5S/ANVISA (SEI n® 2270662) para
inclusdo na lista C1 (LISTA DAS OUTRAS SUBSTANCIAS SUJEITAS A CONTROLE
ESPECIAL - Sujeitas a Receita de Controle Especial em duas vias), em razao de deferimento
de registro do medicamento CAMZYOS (publicagdo de deferimento em 02/01/2023), da
empresa Bristol-Myers Squibb Farmacéutica LTDA.

O medicamento estd indicado para tratamento de pacientes adultos com
cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva (CMHQO) sintomatica de classificagao Il e Ill da New York
Heart Association (NYHA), para melhora da capacidade funcional, da classificacdo NYHA e
dos sintomas (CID -l42.1 Cardiomiopatia obstrutiva hipertréfica). O medicamento é
apresentado na forma farmacéutica de capsula dura, para uso oral nas concentragées de 2,5
mg, 5 mg, 10 mg, 15 mg. Cada embalagem contém 28 cédpsulas.

A proposta de inclusdo da substancia como sendo de controle especial esta
justificada no fato de que a Geréncia de Eficacia e Seguranca (GESEF), durante a analise do
dossié de registro observou, em estudos toxicolégicos nao clinicos, eventos adversos de
teratogenicidade, ocorridos em duas espécies de animais (ratos e coelhos) em exposicoes a
doses semelhantes aquelas alcangadas na dose humana maxima recomendada (MRHD).
Ainda h& a preocupacdo em relagéo a interacdo medicamentosa entre o mavacanteno e
contraceptivos orais, devendo este ser um ponto de atencéo.



Ocorre que registro do medicamento com a substancia mavacanteno foi
publicado equivocadamente antes da resposta sobre o pedido de controle por parte da
gerencia de eficacia e seguranca da Agéncia.

Segundo dados constantes na bula, o medicamento é contraindicado na
gravidez. Os estudos em animais identificaram teratogenicidade, e o efeito do mavacanteno
na gravidez humana é desconhecido. Com base em dados de animais, 0 mavacanteno pode
causar danos fetais quando administrado em mulheres gravidas, sendo necessario informar
as mulheres com potencial reprodutivo que recebem a terapia com mavacanteno do risco
potencial para o feto. Foi indicada ainda a necessidade de se assegurar o uso de
contraceptivos altamente eficazes e prevenir gravidez durante o tratamento, e por pelo
menos 4 meses apos a sua descontinuacao. O resultado negativo para teste de gravidez
deve ser confirmado em mulheres com potencial reprodutivo, antes de iniciar o tratamento
com CAMZYQOS (mavacanteno). Se a paciente engravidar durante o tratamento, o uso deve
ser descontinuado imediatamente.

Conforme a proposta de bula apresentada pela empresa (SEI 2077216), o
CAMZYQOS (mavacanteno) é contraindicado nos seguintes casos:

e Pacientes com FEVE <55% no inicio do tratamento com CAMZYOS
(mavacanteno)

e Mulheres gravidas ou mulheres com potencial de engravidar que nao
usem métodos contraceptivos altamente eficazese que, portanto,
possam ficar gravidas durante o tratamento. Em estudos nao clinicos,
CAMZYQOS (mavacanteno) demonstrou ser teratogénico em duas espécies
animais (ratos e coelhos). Mulheres em idade fértil devem ser orientadas a
utilizar métodos contraceptivos altamente eficazes.

Dessa forma, identifica-se que a inclusdo na lista C1 do Anexo | da Portaria
SVS/MS 344/98, de forma similar a outras substancias sujeitas a controle especial que
apresentam potencial teratogénico, € uma medida apropriada para a reducdo do risco de
danos.

A proposta de RDC institui a obrigatoriedade da prescricdo por meio de Receitas
de Controle Especial, dado que a sua dispensacdo somente podera ser efetuada mediante
receita, sendo a "12 via - Retida no estabelecimento farmacéutico" e a "22 via - Devolvida ao
Paciente", de forma que o risco do uso do produto sem a adequada orientagéo profissional é
mitigado. Indica-se, ainda, a necessidade de emissdo de termo de responsabilidade/
esclarecimento e uso de métodos contraceptivos para pacientes do sexo feminino com
potencial reprodutivo, de forma a documentar adequadamente o processo de esclarecimento.
Assim, a dispensacdo pelo farmacéutico devera ser acompanhada por Termo de
Responsabilidade / Esclarecimento para pacientes, nos modelos propostos em anexo ( SEl n®
2220310).

IV) Inclusao de Novas Substancias Psicoativas (NSP)

Por fim, passo a motivacado para a analise da necessidade de inclusdo da
substancia 1cP-LSD, considerada uma Nova Substancia Psicoativa (NSP).

As Novas Substancias Psicoativas (NSP), assim denominadas pelo Escritério
das Nacoes Unidas sobre Drogas Crimes (UNODC), sao substancias que tém sido utilizadas
de forma abusiva, para fins recreativos, mas, que n&o constam nas Convencodes
internacionais de controle de substancias. Por esse motivo, as NSP sdo comercializadas
como alternativas legais as substancias controladas.

O aparecimento dessas novas substancias, ndo controladas pelas legislacbes
vigentes, em uma velocidade e variedade sem precedentes, representa um desafio para as
autoridades de governo competentes pelo controle de drogas de todos os paises.

No cenario nacional, muitas NSPs sdo apreendidas pelas autoridades policiais,
encontradas em um contexto de uso recreativo e abusivo. Para que essas substancias sejam
consideradas drogas para fins penais, como definido pela Lei n® 11.343/2006, é necessaria a
inclusdo em lista do Anexo | da Portaria SVS/MS n? 344/1998. Apés a inclusao, poderao



ser tomadas as devidas medidas de controle e repressdo, com o objetivo de evitar a
disseminacgéo dessas NSP's para proteger a saude da populacéo.

No cenario do mercado de drogas a regulagdo de uma droga de abuso leva ao
surgimento de outros compostos com estruturas parcialmente alteradas. Esse novos
compostos, denominados de NSP, sao desenvolvidos para burlar a legislagdo e podem
ser comercializados liviemente, uma vez que ainda ndo constam nos instrumentos
regulatérios proibitivos dos paises.

Nesse contexto, a Anvisa disponibiliza aos laboratérios forenses vinculados a
Policia Federal e as Secretarias de Seguranca Publica dos Estados e do Distrito Federal um
Formulario online para Notificagcdo de Novas Substancias Psicoativas. O objetivo é que as
NSP's circulando no pais sejam rapidamente comunicadas a Agéncia, conferindo celeridade
ainclusao na lista de substancias proibidas da Portaria SVS/MS n° 344/1998.

A dietilamida do acido lisérgico, abreviadamente conhecida como LSD ou,
conforme a Denominagcdo Comum Internacional, +(-)lisérgida, € uma droga alucinégena
serotonérgica capaz de induzir poderosos efeitos psicodélicos em humanos.

Classificada como uma das drogas mais potentes conhecidas, ela é uma
substancia controlada internacionalmente pela Lista | da Convencao das Nacdes Unidas de
1971 sobre Substancias Psicotropicas, onde estdo as substancias que apresentam alto risco
de abuso que representam ameaga grave a saude publica, com muito pouco ou henhum valor
terapéutico. No Brasil, a substancia esta classificada na Lista F2 (Listas das substéncias
psicotrépicas de uso proscrito no Brasil) do Anexo | da Portaria SVS/MS n® 344/1998.

A substancia 1cP-LSD, apresenta estrutura derivada do LSD com a adi¢ao de
um grupo ciclopropanocarbonil ligado ao atomo de nitrogénio do ciclo do anel indol. De forma
sumarizada, apresento a seguir os aspectos levantados relacionados a substancia 1cP-LSD,
que caracterizam a necessidade de controle, quais sejam: apresenta estrutura similar ao
LSD, estudos indicam que atua como pré-farmaco para o LSD, estudos indicam que produz
efeitos comportamentais semelhantes ao LSD in vivo, ndo apresenta uso legitimo conhecido,
pode ser facilmente obtida na internet; relatos de usuarios indicam seu uso para fins
recreativos e efeitos semelhantes ao LSD, foi notificada por diversos paises ao UNODC como
uma NSP , ja é controlada nacionalmente por alguns paises (Alemanha, Japao, Turquia e
Reino Unido) e foi apreendida pela Policia Federal na forma de selos.

Em fevereiro de 2023, a Policia Federal notificou sobre o aparecimento em
territério nacional da 1cP-LSD, substancia derivada do LSD e enquadrada no conceito de
NSP, conforme o documento (SEI n® 2284920).

Dito isso, a GPCON sugere a inclusao da substancia 1cP-LSD no adendo 16
da Lista F2, o0 qual dispbe que nao sera exigida a Autorizacdo de Importacao/Exportacdo de
padrdes analiticos em que a quantidade do ativo sujeito a controle especial ndo exceda 500
mg por unidade. A disposicdo se aplica aos padrdes a base das substancias que nao se
encontram sob controle internacional das Convencoes, a fim de facilitar o acesso a
padrées para pesquisa, sem prejudicar o controle necessario para coibir o uso indevido.

Exposto tudo isso, cabe destacar ainda que a Portaria SVS/MS n® 344/1998
proibe a producéo, fabricacdo, importacdo, exportacdo, comércio e uso de substancias e
medicamentos proscritos. Excetuam-se dessa proibicio, as atividades exercidas por Orgéos e
Instituicobes devidamente autorizados com a estrita finalidade de desenvolver pesquisas e
trabalhos médicos e cientificos.

Também como consequéncia da inclusdo nas Listas da Portaria SVS/MS n®
344/1998, passam a ser tipificadas, na Lei n® 11.343/2006 (norma para represséo a producao
ndo autorizada e ao trafico ilicito de drogas), as condutas indevidas que utilizem
essa substancia, o que representa uma medida de protecdo a saude e de enfrentamento ao
problema das drogas.

No que se refere a dispensa de AIR, explica a area técnica que a proposta
regulatéria ndo causa aumento excessivo de custos para os agentes econémicos ou para 0s
usuarios dos servigos prestados; ndo provoca aumento expressivo das despesas
orgcamentarias ou financeiras e nao repercute de forma negativa nas politicas publicas de
salude, de seguranga, ambientais, econ6micas ou sociais, portanto, a AIR pode ser



dispensada por se tratar de proposta de norma de baixo impacto, nos termos do Art. 18, Il
da Portaria n® 162/2021.

Em relagdo a participagdo social, por se tratar de proposta normativa que
visa estabelecer controles esperados para substancias que ndo apresentam uso legitimo
conhecido, tém sido encontradas em contexto de uso abusivo e recreativo, comercializadas
como alternativa legal a substancias ja controladas, inclusive em territério nacional, a
realizagdo de Consulta Publica ndo se apresenta como opgao produtiva ou necessaria.

Por fim, em relagdo a instrugdo processual, a ASREG manifestou-se por meio
do PARECER N? PARECER N® 13/2023/SEI/CPROR/ASREG/GADIP/ANVISA(SEI n®
2283884), no qual declara que o processo em questdo foi instruido com os elementos
necessarios a abertura da proposta regulatéria, conforme estabelecido na Portaria n® 162, de
2021, e na Orientagdo de Servigo n® 96, de 2021. Complementa que o processo foi instruido
com a minuta do instrumento regulatério normativo proposto (SEI n® 2316742) e, no presente
caso, fica dispensada de analise juridica pela Procuradoria Federal junto a Anvisa.

3. VOTO

Entendo, pelas razdes expostas, que a proposta apresentada se
encontra fundamentada tecnicamente e motivada quanto a sua necessidade, conveniéncia e
oportunidade.

Considerando as justificativas apresentadas pela area técnica, acompanho a
proposi¢ao quanto a dispensa excepcional de realiza¢gdo de Analise de Impacto Regulatério
(AIR) e de Consulta Publica (CP).

Diante do exposto, VOTO pela APROVAGAO de Abertura Unica do Processo
Administrativo de Regulagao e proposta de RDC que dispde sobre a atualizagdo do Anexo |
(Listas de Substancias Entorpecentes, Psicotrépicas, Precursoras e Outras sob Controle
Especial) da Portaria SVS/MS n? 344, de 12 de maio de 1998 , para a inclusao inclusdo das
substancias: Lista "B1": eszopiclona e GBL, Lista "C1": Mavacanteno, Lista "D1": 1-boc-4-
AP, 4-AP e Norfentanila; Lista "F1": Brorfina e Metonitazeno; Lista "F2": 1cP-LSD e indicacao
nominal da Eutilona, bem como as seguintes altera¢des: Adendo 5 da Lista "B1"; Adendo 11
da Lista "B1" ; Adendo 1 da Lista "D2" e Adendo 16 da Lista "F2".

E o Voto que submeto & apreciacdo da Diretoria Colegiada.
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