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.= ANVISA

| Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitéria

NOTA TECNICA N2 126/2020/SEI/GQMED/GGMED/DIRE2/ANVISA

Processo n2 25351.934887/2020-34

Expde entendimentos e orientagdes conjuntos da
GGMED e da GGPAF sobre importacdo de Insumos
Farmacéuticos Ativos - IFAs ndo aprovados no registro
de medicamentos, durante a vigéncia da RDC 415/2020

1. Relatdrio

A Geréncia-Geral de Medicamentos e Produtos Biolégicos (GGMED) e a Geréncia-Geral de
Portos, Aeroportos, Fronteiras e Recintos Alfandegados (GGPAF) vém, por meio desta Nota Técnica,
expor entendimento harmonizado sobre importacdo de Insumos Farmacéuticos Ativos - IFA's que ainda ndo
estejam aprovados no registro de medicamentos.

Ressalta-se inicialmente que, conforme RDC 73/2016, que dispde sobre mudangas pds-
registro e cancelamento de registro de medicamentos sintéticos, existem mudancas relacionadas ao IFA para
as quais a detentora do registro do medicamento deve aguardar andlise e manifestacdo favoravel da Agéncia
antes de sua implementacdo. Ou seja, muitas mudancas relacionadas ao IFA, incluindo muitas mudancas de
fabricante ou de local de fabricacdo do IFA, ndo devem ser realizadas sem a prévia e expressa anuéncia da
ANVISA, e a competéncia por dar essa anuéncia é da GGMED.

Mudancas regulatdrias recentes, especialmente RDC 361/2020 e RDC 415/2020 (esta ultima,
de carater temporario em consequéncia da emergéncia em salde publica decorrente da pandemia causada
pelo SARS-COV-2), ampliaram as possibilidades, mediante alguns critérios, de mudancas relacionadas ao IFA
de implementacao imediata, isto €, mudancas que podem ser realizadas imediatamente apds o protocolo,
sem necessidade de aprovagao prévia pela ANVISA.

Assim, incorre em infragdo sanitaria, nos termos da Lei 6.437/1977, qualquer fabricante que
utilize na producdo do seu medicamento IFA ndo aprovado no registro de medicamento, ou seja:

1. Qualquer fabricante de medicamento que utiliza, em seu produto, fabricante de IFA ndo
solicitado no registro (ou seja, cuja inclusdo ou substituicdo ndo tenha sido protocolada); ou

2. Qualquer fabricante de medicamento que utiliza, em seu produto, fabricante de IFA
solicitado no registro mas que ainda ndo foi devidamente aprovado, ou seja, cuja inclusdo depende de
aprovacao prévia que ainda nado foi dada pela GGMED;

Por outro lado, ndo incorre em infragao sanitaria um fabricante de medicamento que utilize
fabricante de IFA cuja inclusdo ou substituicdo tenha sido solicitada por meio de mudanca de implementacéo
imediata, desde que esta ndo tenha sido indeferida pela GGMED.

Em situacdo regular, a qualificacdo de fornecedores e fabricantes de IFA pelo fabricante de
medicamento requer a importagdo de amostra do IFA, em quantidade pequena, para realizagao de
determinados testes previstos em normativas da ANIVSA, a saber: ensaios de controle de qualidade, e em
alguns casos ensaios de perfil de dissolucdo comparativo ou estudos de estabilidade. Somente apds
realizacdo desses testes a peticdo é submetida para analise da GGMED, e se a peticdo ndo é classificada
como implementacdo imediata, quantidades maiores do IFA para efetiva producdo do medicamento sdo
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trazidas somente apds deferimento; se a peticdo é classificada como de implementacdo imediata,
guantidades maiores do IFA ja podem ser importadas apds o protocolo da mudanca, desde que ela ndo seja
indeferida.

Entretanto, em decorréncia do cenario de emergéncia em saude publica de repercussao
internacional, principalmente em decorréncia de medidas necessarias para reducdo do espalhamento da
doenga (medidas de isolamento, em diferentes graus de severidade), a produtividade e a capacidade de
atendimento a demandas pelas fabricantes de IFA's tem demonstrado muita variacdo, ocasionando
instabilidade na oferta destes insumos.

Diante disso, tem se tornado frequente a solicitacdao de importagdes em quantidades maiores
(notadamente, para fins industriais) de IFA em condi¢Ges ainda ndo aprovadas no registro do medicamento,
considerando que diante da grande variabilidade de oferta aquela IFA pode ndo estar mais disponivel apds a
importacdo de amostra e realizacdo dos testes necessarios.

Nessa esteira, a GGMED também tem recebido grande quantidade de pedidos de inclusdo ou
substituicdo de fabricantes de IFA devido a inconstancias de oferta de fabricantes aprovados, o que em
Ultima andlise pode causar interrupcdao no fornecimento de diversos medicamentos importantes para a
saude publica, inclusive alguns importantes para o enfrentamento da COVID-19.

2. Andlise

Entende-se ser indiscutivel a importancia de se avaliar, no ambito de importacdes de IFA, se a
substancia a ser importada podera ser utilizada pela fabricante do medicamento, ou seja, se o IFA esta
devidamente aprovado no registro do medicamento (inclusive, o seu local de fabrica¢do). Assim, entende-se
ser correto, em situacdes normais, o indeferimento de licencas de importacdo referentes a quantidades
comerciais de IFA's ndo aprovados no registro dos medicamentos a que se destinam.

Entretanto, hd que se considerar que, durante a situagao de emergéncia em saude publica de
alcance internacional, a espera pela qualificacdo do IFA para que, se importe uma quantidade comercial
pode levar a um cenario de insolvéncia e desabastecimento, em que a fabricante do medicamento ndo seja
capaz de qualificar nenhum fornecedor a tempo de receber o seu produto, porque quando finalizar os
procedimentos de qualificacdo e for importar quantidade comercial, essa quantidade podera ndo estar mais
disponivel.

Neste sentido, entende-se que um tratamento especial e temporario deve ser dado a esses
casos, de forma a evitar desabastecimentos de medicamentos em larga escala no pais, sem abrir mdo da
garantia do cumprimento das condi¢des de qualidade estabelecidas para o medicamento. Para isso, é
necessaria a aprovacao, mediante Termo de Guarda e Responsabilidade (TGR), da importacdo de IFA's ainda
nao aprovados no registro de medicamentos.

Para os casos de liberacdo mediante Termo de Guarda e Responsabilidade é de
responsabilidade da fabricante do medicamento ndo utilizar o IFA para producgdo antes da regularizacao
deste junto a GGMED; caso o faca, a empresa estard incorrendo em infracdo sanitaria, nos termos da Lei
6.437/1977, por produzir o medicamento em desacordo com o aprovado no registro.

Tendo isso, a empresa devera proceder a importacdo de IFA em duas Licencas de Importacao
(L) distintas: (1) a fracdo destinada aos testes para protocolo das peticdes de substituicdo/inclusdo de
fabricante de IFA deverd ser solicitada sob codigo “9526 - Fiscalizagdo Sanitdria de amostras de
medicamentos, ndo regularizados na ANVISA, ou matérias-primas que os integram, para fins de analise e
experiéncia, destinadas a APROVACAO DE REGISTRO” atendendo ao disposto no Capitulo XXI da RDC
81/2008; (b) a fragdo destinada a fabricacdo do medicamento deverd ser importada sob cédigo “9470 -
Fiscalizacdo de até 10 itens de medicamentos e matérias primas que os compdem, integrantes do
procedimento 5.3, importados por pessoa juridica para fins industriais ou comerciais” e deve ser anexado,
além dos documentos obrigatérios da RDC 81/2008, o TGR informando que trata-se de importacdo de IFA
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nos termos da RDC 415/2020, a indicagdo da LI protocolada com a finalidade de teste correspondente e o
compromisso de sé utilizar esta fracdo quando a situacdo do IFA estiver regular no registro do medicamento
para o qual pretende-se utilizar em sua fabricagao.

A Licenca de Importagdo com finalidade industrial/comercial serd deferida sob pendéncia
sanitaria e esta apenas serd sanada com a liberacdo do TGR. Para isto a empresa deve protocolar peticdo
secunddria “Fiscalizacdo Sanitaria para Liberacao de Termo de Guarda e Responsabilidade de mercadoria sob
pendéncia sanitaria”, em até 60 dias, apresentando o nimero do expediente da solicitacdo de mudanca de
IFA regularizado. Para os casos de mudancas de implementacdo imediata, conforme disposto no artigo 82 da
RDC 415/20 (cédigo de assunto 11799 - Inclusdo do DIFA sem CADIFA — RDC 415/2020), basta que a peti¢do
tenha sido protocolada e ndo tenha sido reprovada pela GGMED. Para os casos em que é necessaria
manifestacdo prévia da Anvisa, esta devera estar aprovada pela GGMED.

A GGMED comunicara a GGPAF os casos de indeferimento de peticbes de
substituicdo/inclusdo de fabricante de IFA em medicamentos registrados, a fim de possibilitar a busca ativa
de possiveis irregularidades pela GGPAF.

Cabe salientar que estes procedimentos ndo se aplicam a peti¢cdes pds-registro ja protocoladas
na Anvisa que aguardam manifestacdo da GGMED, considerando que os testes para tal protocolo ja foram
realizados.

3. Conclusdao

Sendo assim, é entendimento da GGMED e da GGPAF que, durante a vigéncia da RDC
415/2020, admite-se a aprovacdo mediante Termo de Guarda e Responsabilidade de importagdo de IFA's
ainda nao aprovados no registro de medicamentos, considerando as condi¢des acima descritas.

== 1 Documento assinado eletronicamente por Raphael Sanches Pereira, Gerente de Avaliagao de Qualidade
Jel! Lil’ de Medicamentos Sintéticos, em 06/11/2020, as 14:18, conforme hordario oficial de Brasilia, com
e fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n2 8.539, de 8 de outubro de 2015
L —_— http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

assnatura

o= ) Documento assinado eletronicamente por Neriton Ribeiro de Souza, Gerente de Controle Sanitario de
JEI! L‘i’ Produtos e Empresas em PAF, em 06/11/2020, as 18:08, conforme horario oficial de Brasilia, com

. fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015
—_— http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/ At02015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

«n ] Documento assinado eletronicamente por Gustavo Mendes Lima Santos, Gerente-Geral de
Jel! Lil’ Medicamentos e Produtos Bioldgicos, em 08/11/2020, as 21:17, conforme horario oficial de Brasilia,
e com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015
L —_— http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

assnatura

—

ei‘ _ Documento assinado eletronicamente por Alessandra Bastos Soares, Diretora, em 09/11/2020, as 10:41,
;gmm: E‘y conforme hordrio oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n2 8.539, de 8 de
| eletrbnica outubro de 2015 http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

== 1 Documento assinado eletronicamente por Norberto Polla de Campos, Gerente-Geral de Portos,
Jel! Lil’ Aeroportos, Fronteiras e Recintos Alfandegados, em 13/11/2020, as 16:00, conforme horario oficial de
. Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015
L —_— http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

—
ei‘ _ Documento assinado eletronicamente por Alex Machado Campos, Diretor, em 17/11/2020, as 18:30,
5 - E‘y conforme hordrio oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n2 8.539, de 8 de

assnatura

| eletrbnica outubro de 2015 http://www.planalto.gov.br/ccivil_ 03/ Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.
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X '-.EI A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade,
e informando o codigo verificador 1206685 e o cddigo CRC A47B5288.

Referéncia: Processo n? 25351.934887/2020-34 SEI n2 1206685
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