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1. Relatorio

Trata-se de solicitagdo da empresa Laboratérios Pierre Fabre do Brasil Ltda.,
CNPJ: 33.051.491/0001-59, para importar, de forma excepcional, 1.700 caixas de
medicamento Busilvex injetavel, sem registro no Brasil

Inicialmente, cabe ressaltar que a empresa ja havia protocolado pedido
semelhante em agosto de 2020 (1115159), o qual foi aprovado pela Diretoria Colegiada desta
Agéncia nos termos do Voto n° 175 SEI/DIRE4/ANVISA (1124854). No entanto, conforme
informado pela interessada, a importacdo ndo pode ser concretizada por motivos alheios a
sua vontade, gerando a necessidade de apresentacdo de novo pedido para importacao
excepcional.

O medicamento bussulfano injetavel possui como detentora mundial a
empresa Otsuka Pharmaceutical Co., Ltd., com a qual os Laboratérios Pierre Fabre do Brasil
mantém acordo de comercializagdo. A interessada detem o registro do produto no Brasil sob
nome comercial Busilvex, registrado em 23/05/2011 sob numero 1016202500014 como
medicamento NOVO, categoria antineoplasicos citotoxicos. O Busilvex produto néo
possui substituto no mercado nacional.

Ocorre que, recentemente, a linha autorizada junto a Anvisa para fabricacao do
produto para a Pierre Fabre, a Patheon - divisdo da Thermo Fisher Scientific, informou a
descontinuacdo de sua fabricagdo. Assim, a interessada se viu obrigada a notificar
a descontinuacao temporaria de produg¢ao do medicamento em 09/04/2020 e em 30/11/2020
informou a descontinuacao definitiva de fabricacao.

Mesmo assim, ciente da importancia do produto e da auséncia de medicamentos
substitutos, a Pierre Fabre vem procurando solugdes para a continuidade do fornecimento do
bussulfano no Brasil.

No pedido em tela, a empresa solicita a importacdo de medicamento sem
registro, fabricado pela Baxter Oncology GmBH, a qual se encontra devidamente certificada
em Boas Praticas de Fabricacao pela Anvisa (BPF) para a linha de produtos estéreis pela
ANVISA, com Certificado de Boas Praticas de Fabricagdo (CBPF) valido até 30/12/2021.

A Pierre Fabre informa que o medicamento fabricado pela Baxter
€ comercializado no mercado Norte Americano (USA) pela detentora original, Otsuka



Pharmaceutical Co., Ltd. e que é exatamente o0 mesmo produto comercializado no Brasil,
diferindo apenas em relacdo ao nome comercial (Busulfex) e dizeres de embalagem e
rotulagem, descritos em idioma inglés.

Para mitigacao de possiveis riscos decorrentes da diferenca de idioma, a Pierre
Fabre se compromete a afixar etiquetas adesivas no Brasil as embalagens originais externas
dos produtos (secundaria), com informacées em idioma portugués, bem como providenciar
a bula em portugués para que seja distribuida junto ao produto

E o relatorio.

2. Analise

O medicamento bussulfano injetavel é indicado como tratamento condicionante
previamente ao transplante convencional de células progenitoras hematopoiéticas (TCPH) em
doentes adultos e pediatricos, sendo de uso exclusivo hospitalar.

O medicamento ndo possui substituto no mercado brasileiro e a interrupcédo de
seu fornecimento é considerada de alto risco de impacto para a saude publica.

Ciente da situacao, a Pierre Fabre vem procurando solu¢des alternativas a fim
de evitar o desabastecimento do medicamento no Brasil. Desse modo, em 2020 procurou
importar o produto fabricado pela planta de OSO BioPharmaceuticals Manufacturing
LLC, fabricante para os demais paises que comercializam o medicamento.

Na ocasido, embora constatada a auséncia de CBPF emitido pela Anvisa para a
fabricante, a Diretoria Colegiada decidiu aprovar por unanimidade aprovar a importacao
excepcional em 08/09/2020, nos termos do Voto n?175/2020/SEI/DIRE4/Anvisa (SEI
1124854), de relatoria da diretora Meiruze Souza Freitas. Tal decisdo considerou o critico
cenario apresentado, com alto impacto para a saude publica.

Apesar da aprovacdo, a Pierre Fabre ndo pode concluir a importagdo
excepcional, visto que OSO BioPharmaceuticals Manufacturing LLC. declarou
impossibilidade de fabricar o medicamento para o mercado brasileiro, em definitivo.

Frente a essa situagdo, a GIMED/GGFIS elaborou o INFORME N¢
3/2020/SEI/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA sobre o risco de desabastecimento do
medicamento e p documento foi encaminhado pela Anvisa a Secretaria de Atencao
Especializada a Salude (SAES) do Ministério da Salde por meio Oficio n®
3317/2020/SEI/GADIP-CG/ANVISA, para conhecimento da situacao.

Posteriomente, em 08/01/2021 , a Pierre Fabre solicitou nova reuniao com a
Quarta Diretoria da Anvisa (DIRE4), na qual solicitou novas orientacdes para um novo pedido
de importagdo excepcional do medicamento, dessa vez, fabricado pela Baxter Oncology
GmBH, que se encontra devidamente certificada em Boas Praticas de Fabricacao pela
ANVISA, com CBPF valido até 30/12/2021. Apdés a reunido, a empresa encaminhou
informagdes sobre a cadeia logistica para importacdo do medicamento, coépias de
Certificacdes da fabricante, modelo de etiqueta adesiva em portugués a ser afixada no Brasil
e perfil comparativo das caracteristicas dos produtos Busilvex e Busulfex para avaliacéo. Tais
informagdes constam da Carta de 18 de janeiro de 2021 (1302617).

A Anvisa constatou que, embora a empresa Baxter Oncology GmBH esteja
certificada em BPF pela Agéncia, a empresa responsavel pelas etapas de embalagem
primaria e secundaria, a Sharp Packaging Solutions-USA, localizada no endereco: Sharp
Corporation 7451 kleeber Way - Allentown, PA 18106 USA, ndo possui CBPF vigente.



No entanto, diante da situagao de provavel falta do produto e considerando sua
relevante importancia, a GIMED/GGFIS, apds avaliacdo de beneficio risco, se manifestou por
meio de NOTA TECNICA N 37/2021/SEI/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA (1305651), na qual
afirma que a aprovacao da importacdo excepcional se justifica quando considerada a situacao
em tela.

A Geréncia Geral de Registro de Medicamentos e Produtos Biologicos
(GGMED), por sua vez, se manifestou por meio da NOTA TECNICA N¢
28/2021/SEI/GGMED/DIRE2/ANVISA (1308262) . No documento, a area avalia que as
diferencas apontadas para os medicamentos, quando associadas ao controle e
monitoramento propostos pela empresa, sdo capazes de sustentar a decisdo de aprovacéo do
pedido de importacdo excepcional do produto sem registro, visto ndo ter sido evidenciada a
possibilidade de incremento de risco aos pacientes em decorréncia de uso do medicamento, o
que, de outro modo, pode ser substancial em caso de indisponibilidade do produto.

3. Voto

Tendo em vista o disposto no Voto n° 175 SEI/DIRE4/ANVISA (1124854), que
subsidiou a decisdo anterior da Diretoria Colegiada para aprovacao da importacao
excepcional do medicamento bussulfano injetavel, sem registro na Anvisa; considerando as
manifestacdes exaradas pelas Geréncia Geral de Registro de Medicamentos e Produtos
Bioldgicos (1308262) e Geréncia Geral de Fiscalizacao e Inspecao Sanitaria (1305651), que,
mediante avaliacdo de beneficio risco, se manifestaram positivamente em relagdo a
aprovagao do pedido; voto por APROVAR a concessao da importacao excepcional por
Laboratérios Pierre Fabre do Brasil Ltda. de 1.700 caixas do medicamento Busilvex,
fabricado pela Baxter Oncology GmBH, contendo 8 ampolas cada, em embalagem
original, com descricao em idioma inglés.

A aprovagdo da excepcionalidade fica condicionada ao cumprimento dos
seguintes requisitos, por parte da interessada:

a) afixacao de etiqueta externa de adequacao no produto em idiona portugués,
contendo informagdes minima, incluindo identificacdo do responsavel legal, telefone de
servico de atendimento ao consumidor SAC e informacées médicas, indicacdo de que o
medicamento devera ser administrado somente por profissionais instruidos e capacitados;

b) documentacdo da excepcionalidade no Sistema de Gestdo da Qualidade
Farmacéutica da empresa para fins de rastreabilidade, para acompanhamento e
monitoramento de eventuais eventos adversos e reclamacdes técnicas recebidos do mercado
por meio do sistema de Farmacovigilancia e Reclamacado Técnica, que deverdo estar
disponiveis para consulta da Agéncia a qualquer momento;

c) documentacdo de todos os lotes recebidos e liberados no Sistema de
Qualidade para fins de rastreabilidade, com procedimentos escritos que definam a
especificidade das operacdes e permitam o rastreamento dos produtos;

d) realizacdo de orientacbes aos seus colaboradores, bem como aos
profissionais de salde nos hospitais/farmacias, quanto a administracao correta do produto e;

Encaminho a deciséo final a soberania da Diretoria Colegiada da Anvisa, por
meio do Circuito Deliberativo.

ROMISON RODRIGUES MOTA
Diretor
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