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1. RELATORIO

Trata o presente processo de proposta de abertura de
processo regulatério e de Consulta Publica de minuta de
Instrucao Normativa que dispde sobre os critérios para aceitacao
das avaliacdes toxicoldgicas de Produtos Técnicos para fins de
registro decorrentes de decisdes de Autoridade Reguladora
Estrangeira Equivalente (AREE).

Constam do processo administrativo de regulacao os
seguintes documentos: Formulario de Abertura de Processo
Administrativo de Regulacao (SEl n22343250); Parecer n®9
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI n® 2343257); Despacho
ne 565/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI
n? 2496521); Parecer n? 5/2023/SEI/ASREG/GADIP/ANVISA (SEI
n2 2353961); minuta de Consulta PuUblica (SElI n©2531133)
e Despacho n? 580/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI
n%2501127).



Tal proposta regulatéria foi motivada pela Geréncia-
Geral de Toxicologia (GGTOX) com o objetivo de estabelecer
0s critérios gerais para a admissibilidade de analise realizada por
Autoridade Reguladora Estrangeira Equivalente em processo
junto a Anvisa, por meio de procedimento otimizado de analise.

A partir desse contexto, foi entao elaborada a
Proposta de Abertura de Processo Administrativo de Regulacao
(SElI n22343250) e a Minuta de Consulta Publica de Instrucao
Normativa (SEI n2 2531133), conjuntamente, por economicidade
processual uma vez que a minuta ja esta pronta.

Com relacao ao problema regulatério a ser
enfrentado, informa-se que o mesmo esta identificado no
subitem 1.2 do Parecer n? 18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA
(SEI n© 2343257), tratando-se do volume de peticoes e tempo
de fila para fins de registro de agrotdéxicos na Anvisa,
decorrentes da complexidade da documentacao aguardando
analise e doexiguo numero de servidores, acrescido da
auséncia de regulamentacao em norma especifica sobre os
critériospara oaproveitamento das avaliacdes toxicoldgicas, o
que dificulta o aprimoramento e ampliacaoda andlise por
analogia, ja adotada desde 2019, por parte da area técnica.

Informo que a GGTOX propde a dispensa de Analise
de Impacto Regulatério (AIR), por entender tratar-se de “ato
normativo considerado de baixo impacto”, prevista no inciso lll,
art. 18, da Portaria n? 162, de 2021, apresentando as seguintes
justificativas no item 3 do Parecer ne
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI n© 2343257):

“A justificativa enquadra-se no art. 22 do Decreto n?°
10.411/2020 - Baixo Impacto. A proposta regulatéria nao
provocaaumento de custos para os agentes econdmicos
ou para os usuarios dos servicos prestados, visto que nao
altera documentacao ouestudosa serem
apresentadospelas empresas. No mesmo sentido nao
demanda o aumento de despesa orcamentaria ou
financeira, bem como e nao repercutenas politicas
publicas de saude, de seguranca, ambientais, econdmicas
ou sociais.

A andlise otimizada em decorréncia da adocao do reliance
nao implica no aumento do risco sanitario.”

A Assessoria de Melhoria da Qualidade Regulatéria
(ASREG) manifestou-se no processo, por meio do Parecer
n°® 5/2023/SEI/ASREG/GADIP/ANVISA (SEl 2353961). A drea
sugeriu que, por se tratar de tema nao previsto na Agenda



Regulatéria da Anvisa, seja avaliada a pertinéncia de vincular
este processo ao Projeto n? 1.10 - Diretrizes e critérios gerais
sobre praticas colaborativas em regulacao (reliance) objeto da
Agenda Regulatéria 2021-2023. Sobre a solicitacao de Dispensa
de AIR, a ASREG informou que, de acordo com o inciso Ill do Art.
19 da Portaria n? 162/2021, para justificar o enquadramento na
hipotese de “ato normativo considerado de baixo impacto” é
necessaria manifestacao quanto ao baixo impacto em relacao a
despesa orcamentaria ou financeira, aos custos para os agentes
econdmicos e usuarios dos servicos prestados e as politicas
publicas de saude, de seguranca, ambientais, econbmicas ou
sociais. Considerando a justificativa supracitada e os argumentos
apresentados nos subitens 1.3 e 14 do Parecer n®°
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI n2 2343257), verifica-se
constar no referido documento a manifestacao da GGTOX
indicando tratar-se de “ato normativo considerado de baixo
impacto”, nos termos requeridos pelo inciso lll, art. 19, da
Portaria n® 162, de 2021.

Em relacdo as sugestdes propostas pela ASREG,
informo que a GGTOX encaminhou o DESPACHO N¢
566/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (Processo ne
25351.921129/2023-07) solicitando a inclusao do tema na
Agenda Regulatéria, vinculando este ao Projeto n? 1.10 -
Diretrizes e critérios gerais sobre praticas colaborativas em
regulacao (reliance).

Esse é o breve relatério. Passo a analise.

2. ANALISE

Inicialmente, importa reiterar todos os esforcos da
Anvisa em aclOes que objetivam a convergéncia regulatoria, na
melhoria de todos os seus processos e arcabouco regulatério. E
nesse cenario que propode-se a medida regulatéria objeto da
proposta que apresento a este Colegiado e que guarda coeréncia
com a missao da Agéncia de proteger e promover a saude da
populacao, mediante a intervencao nos riscos decorrentes da
producao e do uso de produtos e servicos sujeitos a vigilancia
sanitaria, em agao coordenada e integrada no ambito do Sistema
Unico de Saude, além de primar pela previsibilidade regulatéria
e eficiéncia em garantir o acesso a esses produtos com a maior
celeridade possivel, desde que garantidas a eficacia e seguranca
dos produtos.



Nesse contexto,a confianca regulatdria
(reliance) entre as autoridades reguladoras é um
mecanismo que visa fortalecer a capacidade do
arcabouco regulatdério, melhorar os sistemas de saude
nacional e internacionalmente, aumentar a
disponibilidade de produtos, economizar recursos
financeiros e empregar os recursos humanos de forma
mais estratégica, tendo entre seus beneficios facilitar e
acelerar o acesso a produtos seguros, eficazes e com
qualidade.

O mecanismo dereliance esta amparado na
confianca entre Autoridades Regulatdrias pré-definidas, tendo
por objetivo garantir que as decisdes locais sejam sustentadas
por avaliacoes realizadas por sistemas regulatérios robustos, com
padrdées sélidos que, consequentemente, incrementem a
confianca entre tais Autoridades.

Nos uUltimos anos, a Anvisa vem dedicando especial
esforco em se engajar em iniciativas de convergéncia regulatéria,
participando ativamente de diversos foros técnicos e
estratégicos, bem como firmando acordos e parcerias com atores
relevantes no cenario internacional, no intuito de melhor
aproveitamento dos Ilimitados recursos humanos e
financeiros das autoridades reguladoras, de modo a se
evitar a duplicacao de esforcos e a obtencao de resultados
mais eficientes em prol da promoc¢ao a saude humana.

Ao longo do tempo, muito foi discutido entre as
autoridades regulatérias a respeito desse tema, a fim de se
estabelecer modelos viaveis de mecanismos de confianca
regulatéria, que dessem suporte a adocao de praticas entre
autoridades com convergéncia e consisténcia regulatéria, com o
foco nos beneficios e nos riscos consequentes dessas iniciativas.

No inicio das discussbes, muitas autoridades
reguladoras tinham o receio na implantacao de tais praticas, uma
vez que tais mecanismos poderiam ameacar a confianca e a
credibilidade junto aos seus cidadaos, aos legisladores e a
comunidade internacional, dando a falsa impressao de
fragilizacao de sua capacidade ou integridade, considerando que
0S mecanismos de confianca regulatéria por meio de analise
otimizada possibilitam que nao seja feita necessariamente a
avaliacao integral e absoluta de todos os dados e estudos
requeridos para a aprovacao, ainda que 0os mesmos constem nos
dossiés e possam ser avaliados sempre que necessario.



No entanto, é importante ressaltar que, nos modelos
ja adotados pela Anvisa para medicamentos e na proposta em
tela,todos os documentos requeridos nas peticoes
conforme legislacao vigente continuam sendo
obrigatdrios nos dossiés, com a adicao do(s) relatério(s) da
Autoridade Reguladora Estrangeira Equivalente, que usualmente
nao sao requeridos nas vias ordinarias de peticionamento. Além
disso, importante ressaltar quea autonomia nacional de
decisao é mantida, sendo possivel a agéncia tomar uma
decisao diferente daquela adotada pela Autoridade Reguladora
Estrangeira Equivalente, bem como decidir avaliar integralmente
todos os dados, caso entenda ser pertinente.

Atualmente, é possivel destacar inUmeras iniciativas
internacionais de convergéncia regulatéria em que a Anvisa
participa ativamente, destacando-se o International Council for
Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals for
Human Use (ICH), Pharmaceutical Inspection Convention and
Pharmaceutical  Inspection Co-operation  Scheme (PIC/S),
o International Pharmaceutical Regulators Programme (IPRP), o
Medical Device Single Audit Program (MDSAP) e o International
Medical Device Regulators Forum (IMDRF).

Além isso, destaca-se a atuacao da Organizacao
Mundial da Saude (OMS) para promover o fortalecimento das
capacidades regulatdrias nas suas diferentes magnitudes, dentro
da realidade e capacidade de cada pais. Além do Guia com as
melhores praticas dereliance lancado pela OMS (Good
Regulatory Practices (GRP) and Good Reliance Practices (GReP),
published as Annexes 10 and 11), o desenvolvimento da
ferramenta conhecida como GBT (Global Benchmarking Tool)
representa uma iniciativa que tem o potencial de mudar a
realidade de compras de medicamentos pelos organismos
internacionais e promover a expansao da adocao de praticas de
confianca regulatéria, tanto unilateral, quanto reciprocamente. A
OMS recomenda e encoraja o uso de praticas de reliance
para fazer melhor uso dos recursos disponiveis para cada
autoridade, fazendo o uso de avaliacoes feitas por
parceiros com o0s quais se tenham confianca (no
contexto, confianca pressupoe equivaléncia regulatdria),
de modo a nao duplicar esforcos, liberando tempo e
forca de trabalho para atuacao regulatdria centrada nos
produtos ou servicos nacionais, que dependem e se
beneficiam diretamente da avaliacao e atuacao da
autoridade reguladora nacional.



https://www.wto.org/english/tratop_e/trips_e/techsymp_290621/gaspar_pres3.pdf

No ambito internacional, varias iniciativas nesse
sentido ja foram implementadas, especialmente na area de
medicamentos, podendo ser destacadas entre elas: 1) O acordo
de reconhecimento mutuo realizado entre as agéncias
reguladoras de medicamentos dos EUA e Europa, a Food and
Drug Administration (US-FDA) e a European Medicines Agency
(EMA) na area de inspecao farmacéutica, apods atestarem a
equivaléncia dos resultados das praticas de inspecao realizadas
pelas diferentes autoridades reguladoras envolvidas, bem como
iniciativas de trabalho conjunto e troca de informacdes na area
de avaliacao e registro acelerado para produtos farmacéuticos;
estudos clinicos; dados de farmacovigilancia; e legislacao e
guias; 2) Na Europa, o reconhecimento mudtuo, em que um
registro de medicamento concedido por um pais da Uniao
Europeia pode ser reconhecido por outro Estado-Membro em seu
pais; bem como reconhecimento unilateral das inspecdes de IFAs
realizadas por paises extra-bloco, cuja equivaléncia tenha sido
verificada pelos auditores europeus, que incluem como
autoridade reguladora reconhecida unilateralmente, a Anvisa; 3)
Autoridade Reguladora da Suica, a Swissmedic, considera
avaliacdes de reguladores estrangeiros para sua tomada de
decisdao, por meio da via abreviada de andlise (Pratica
Regulatéria Unilateral); 4) A autoridade reguladora da Australia,
a Therapeutic Goods Administration (TGA) adotou procedimento
d ereliance unilateral, conhecido pelo nome Comparable
overseas reqgulators (CORs), um programa que considera
avaliacoes de autoridades estrangeiras consideradas
comparaveis para o registro de medicamento, resultando em
menor tempo de avaliacdo do dossié técnico (avaliacao
abreviada).

Diante desses varios acordos de cooperacao
internacional firmados prevendo o compartilhamento de
informacdes  confidenciais, troca de experiéncias e
conhecimentos, treinamento e trabalho conjunto, entre outras
atividades, houve um aprofundamento da relacao de confianca
com parceiros internacionais e, por meio de cooperacdes,
permitiu a Anvisa adotar algumas praticas colaborativas na éarea
de inspecao de medicamentos e dispositivos médicos, bem como
na area de registro de medicamentos.

Na area de registro de medicamentos da Anvisa, a
experiéncia dereliance se iniciou em 2018, por meio de um
projeto piloto para avaliacdes de registro de produtos bioldgicos.
A experiéncia exitosa levou a expansao do projeto, estimulando



tais iniciativas as demais categorias de medicamentos, e por fim,
resultando na publicacao em 2022 da Resolucao RDC n. 741/22
que dispbe sobre os critérios gerais para a admissibilidade de
analise realizada por Autoridade Reguladora Estrangeira
Equivalente em processo de vigilancia sanitaria junto a Anvisa,
por meio de procedimento otimizado de analise. Adicionalmente,
nesse mesmo ano, também foi publicada a Resolucao RDC n.
750/2022, especificamente nas praticas de confianca regulatéria
para registro de medicamentos.

Outras iniciativas da prépria Anvisa que devem ser
destacadas sao o intercambio de relatérios de inspecao de
medicamentos e dispositivos médicos com as autoridades do
Mercosul (Argentina, Paraguai e Uruguai) e com Autoridades
Reguladoras Nacionais (ARN) da OPAS. Adicionalmente, participa
do Programa de Auditoria Unica em Produtos para a Saulde
(MDSAP), juntamente com as ARN da Australia, Canada, Estados
Unidos e Japao. Esta certificacao é documental (desk
assessment), sendo conferida com base em relatérios de
inspecao dos terceiros. Ainda em relacao a inspecdes, em 2020,
a Anvisa foi formalmente comunicada sobre sua aprovacao como
membro do PIC/S (Pharmaceutical Inspection Co-operation
Scheme), se tornando o 542 membro da iniciativa internacional
em inspecao farmacéutica, passando a contar com o
reconhecimento internacional da exceléncia das inspecdes em
Boas Praticas de Fabricacao (BPF) de medicamentos e insumos
farmacéuticos de uso humano.

Inspirada por tais iniciativas da Anvisa, bem como
nesse cenario internacional, a GGTOX propde nesse instrumento
regulatério especifico, mecanismos semelhantes aos adotados
pela area de medicamentos da Anvisa.

Na area de agrotéxicos, especificamente na avaliacao
toxicoldgica, a Anvisa ja vem adotando a pratica de consultar
avaliacbes elaboradas pela Environmental Protection Agency
(EPA) nos Estados Unidos, bem como pela European Food Safety
Authority (EFSA) para subsidiar e, eventualmente, acelerar a sua
tomada de decisao. Tal forma de registro € denominada, até
entao, "por analogia", conforme previsto pela RDC n2 294/20109.

De acordo com o Parecer ne
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI n? 2343257), o registro
por analogia é uma abordagem de registro basico em que uma
comparacao limitada é feita entre um produto pesticida
submetido a autorizacdao em um pais com recursos limitados e



produtos similares em um ou mais paises de referéncia. A
autoridade de registro pode decidir registrar um pesticida que ja
tenha sido autorizado para uso em um pais de referéncia, se
julgar que sua eficacia e risco também sao aceitaveis em seu
préoprio pais (Cadastro por analogia - Orientacao para
preenchimento do checklist, Versao 26.05.2015).

No entanto, de acordo com esse mesmo Parecer n?
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA, a previsao de avaliacao por
analogia tem atualmente um uso pontual (mais restrito) dessa
metodologia de confianca regulatéria, nao permitindo acesso a
todas as possibilidades e beneficios da ferramenta, nao sendo
possivel o acesso a relatérios e pareceres emitidos por outras
autoridades congéneres, a troca de informacbes, o
monitoramento cooperativo, a reciprocidade, dentre outras
possibilidades. Ademais, a auséncia de regulamentacao, em
norma especifica, dificulta o aprimoramento e ampliacao da
analise desses mecanismos de confianca regulatéria por parte da
area técnica.

De acordo com a GGTOX, nos termos do Despacho n®
566/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (2496874), no cenario
especifico da avaliacao toxicologica para fins de registro de
agrotéxicos, cabe destacar que a metodologia utilizada pela
Geréncia Geral de Toxicologia (GGTOX) para a analise de
agrotéxicos estd em consonancia com as melhores praticas
regulatérias internacionais. Todas as provas e ensaios devem ser
efetuados de acordo com as especificacdes publicadas pela
Organizacao Mundial da Saude (OMS), Programa Internacional de
Seguranca de Substancias Quimicas (IPCS/OMS), Agéncia
Internacional de Pesquisas Sobre o Cancer (IARC/OMS), Centro
Pan Americano de Ecologia Humana e Saude (ECO/OPS),
Organizacao das Nacodes Unidas para a Agricultura e Alimentacao
(FAO), Registro Internacional de Substancias Potencialmente
Téxicas do Programa das Nacdes Unidas para Meio Ambiente
(IRPTC/UNEP), Organizacao para Cooperacao Econbmica e
Desenvolvimento da Comunidade Econdmica Europeia
(OECD/CEE) e Agéncia de Protecao Ambiental dos Estados Unidos
da América (EPA).

De outra banda, a area técnica ressalta que também
€ necessario destacar o volume de pedidos de analises para
concessao de registro de produtos formulados, sendo que,
atualmente, a fila conta com 2.000 (duas mil) peticoes
aguardando analise. Assim, como medida de enfrentamento ao
volume de peticdes e tempo de fila, a utilizacao da inteligéncia



da RDC n? 741/2022, com base na confianca regulatéria entre as
agéncias congéneres (reliance) pode auxiliar na analise técnica,
conferindo a essa celeridade, sem que haja comprometimento da
qualidade e efetividade, e, ainda, assegurando que seja
observada a seguranca juridica, bem como a previsibilidade para
o setor regulado. E, com isso, o fornecimento de produtos
seguros a sociedade.

Assim, a norma especifica, objeto dessa abertura de
processo regulatério, certamente fortalecerd a capacidade
regulatéria da GGTOX, por meio de anadlises toxicoldgicas de
forma otimizada, bem como possibilitara uma maior
aproximacao das outras AREEs, permitindo a realizacao de
trabalho colaborativo, possibilitando empregar os recursos da
Anvisa de forma mais estratégica, contribuindo para a
qualificacao do quadro de servidores e, consequentemente, com
o fortalecimento institucional da Agéncia, permitindo aumento
na efetividade do trabalho realizado e uma melhor entrega para
a sociedade.

Assim, tal medida certamente possibilitara a
oportunidade de instrumentalizar o processo de construcao de
confianca regulatéria com outras Autoridades Regulatoérias
Estrangeiras, além de ser convergente com praticas
internacionais e promover o uso de ferramentas de confianca
regulatéria sobre os processos sanitarios de regularizacao de
produtos técnicos, diminuindo os custos regulatdrios desse tipo
de avaliacao.

Diante disso, espera-se atingir uma maior
convergéncia regulatdria, reduzir a carga administrativa
evitando duplicidade de andlise, trazer maior agilidade
na finalizacao das peticoes e, por fim, permitir maior
esforco da equipe em atividades em que ha maior risco
sanitario envolvido.

Ademais, em seu Parecer ne
18/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA, a GGTOX solicita dispensa
de AIR, considerando que a proposta normativa em comento
possui baixo impacto por, cumulativamente, nao provocar
aumento excessivo de custos para os agentes econOmicos ou
para oS usuarios dos servicos prestados; nao provocar aumento
expressivo da despesa orcamentaria ou financeira e nao
repercutir de forma substancial nas politicas publicas de saude,
de seguranca, ambientais, econbmicas ou sociais, com
consequente diminuicao do custo regulatério, vez que implicard



em maior efetividade da analise técnica, otimizando os prazos e
processos de trabalho.

Por seu turno, a ASREG, no Parecer n®°
5/2023/SEI/ASREG/GADIP/ANVISA (SEI n? 2353961),
concluiu que o processo em questao foi instruido com os
elementos necessarios a abertura da proposta regulatéria,
conforme estabelecido na Portaria n? 162, de 2021, e na
Orientacao de Servico n? 96, de 2021. No entanto, foram feitas
algumas recomendacdes para a area, as quais foram atendidas
em sua integralidade, conforme Despacho ne
580/2023/SEI/GGTOX/DIRE3/ANVISA (SEI n22501127).

Outrossim, importante ressaltar que, uma vez
aprovada tal normativa especifica sobre os critérios para o
aproveitamento das avaliacbes toxicolégicas, para fins de
registro, realizadas por Autoridade Reguladora Estrangeira
Equivalente (AREE) para fins de regularizacao de produtos
agrotéxicos junto a Anvisa, por meio de procedimento otimizado
de analise, havera a necessidade de alteracao da RDC n®©
294/2019 ja prevista na Agenda Regulatéria da Agéncia.

Em relacao ao prazo de Consulta Publica, a area
técnica indicou na minuta de IN (SEl n? 2531133), constante nos
autos do processo, o prazo de 60 (sessenta) dias, e acompanho
tal proposicao.

Desta feita, considerando o baixo impacto e a
finalidade da atuacao regulatéria, invocando os principios da
eficiéncia, razoabilidade e proporcionalidade administrativas,
entendo ser adequada e escorreita a aprovacao da Abertura de
Processo Administrativo de Regulacao (SEI n22343250) e da
Consulta Publica pelo prazo de 60 (sessenta) dias da Minuta de
Instrucao Normativa (SEI n¢2531133), que dispbée sobre os
critérios para aceitacao das avaliacOes toxicolégicas de Produtos
Técnicos para fins de registro decorrentes de decisbes de
Autoridade Reguladora Estrangeira Equivalente (AREE).

Por fim, ndao posso deixar de parabenizar a area
técnica, na pessoa do seu Gerente-Geral, Carlos
Alexandre Oliveira Gomes, pela busca incansavel na melhoria dos
fluxos e procedimentos, visando a otimizacao de nossos esforcos,
mas sem perder de vista a manutencao da qualidade e robustez
técnica de nossas analises.

3. VOTO



Entendo, pelas razbes 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 proposicao quanto a dispensa excepcional
de realizacao de Analise de Impacto Regulatério (AIR), com a
realizacao de Consulta Publica (CP) pelo prazo de 60
(sessenta) dias para o recebimento de contribuicodes.

Pelo exposto, Voto FAVORAVELMENTE a Abertura
de Processo Administrativo de Regulacao (SEl n2 2343250) e da
Consulta Publica pelo prazo de 60 (sessenta) dias da Minuta de
Instrucao Normativa (SElI n22531133), que dispbe sobre os
critérios para aceitacao das avaliacOes toxicolégicas de Produtos
Técnicos para fins de registro decorrentes de decisbes de
Autoridade Reguladora Estrangeira Equivalente (AREE).

E o Voto que submeto a apreciacdo da Diretoria
Colegiada.

Documento assinado eletronicamente por Alex Machado
o8 Campos, Diretor, em 30/08/2023, as 19:24, conforme
JEII j horério oficial de Brasilia, com fundamento no & 32 do art. 49
1 do Decreto n2 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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