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Proposta de Consulta Publica (CP) que dispde
sobre atualizacdo periddica das listas de
suplementos alimentares.

Area responsavel: GGALI
Agenda Regulatéria 2017/2020: Tema n® 4.18 — Atualizagédo da lista de constituintes, de limites
de uso, de alegacoes e de rotulagem complementar dos suplementos alimentares.

Relatora: CRISTIANE ROSE JOURDAN GOMES

1. Relatorio

Trata-se de proposta de alteragdo da Instrucdo Normativa - IN n? 28, de 26 de
julho de 2018, que estabelece as listas de constituintes, de limites de uso, de alegagdes e de
rotulagem complementar dos suplementos alimentares, apresentada pela Geréncia-Geral de
Alimentos (GGALI).

O processo regulatdério em comento consta como tema de atualizagao periédica
da Agenda Regulatéria 2017/2020 - Tema n® 4.18, que trata da atualizacdo das listas de
constituintes, de limites de uso, de alegacdes e de rotulagem complementar dos suplementos
alimentares, cuja relatoria fora sorteada para esta Diretoria na Reunido Ordinaria Publica —
ROP n® 6, realizada em 28 de abril de 2020.

Vale salientar que os temas de regulamentacdo de atualizacédo periddica sédo
aqueles que, por sua natureza e dinamicidade, possuem edi¢des temporais ou passam por
frequentes inclusdes e alteragcées. No presente caso, embora o fluxo regulatério aprovado
para a atualizacéo periédica de suplementos alimentares ndo exija a realizagcao da etapa de
consulta publica, a Geréncia-Geral de Alimentos (GGALI) solicitou tal excecéao.

A GGALI justifica que entende importante a realizacdo da consulta publica no
presente processo, pois, embora ndo tenham identificado impactos negativos na proposta
apresentada, as alteragbes a serem efetuadas apresentam  abrangéncia
significativa. Adicionalmente, destaca que a experiéncia prévia na realizacdo da consulta
publica para a atualizagao periddica relacionado aos suplementos alimentares evidenciou a
importancia da etapa de participacao social neste tema.

A proposta ora em andlise trata das seguintes alteracdes:

e inclusdo de 25 ingredientes como fontes de nutrientes, substancias
bioativas, enzimas e probidticos;

e corre¢coes do nome e numero CAS do constituinte Selenometionina, de
"Selenometionina, CAS 1464-42-2" para "L-Selenometionina, CAS 3211-
76-5"e do numero CAS do constituinte Inositol, de "CAS 87-89-



8"para "CAS 87-98-8";

e inclusdo da adverténcia de rotulagem “Este produto ndo deve ser
consumido por gestantes, lactantes e criangas.” para o constituinte
Inositol, autorizado pela IN n? 76, de 2020;

e alteracdo do limite minimo diario de Acido félico para gestantes de 600
mcg de DFE para 666,6 mcg de DFE na “Lista de limites minimos de
nutrientes, substancias bioativas, enzimas e probiéticos que devem ser
fornecidos pelos suplementos alimentares na recomendagéo diaria de
consumo e por grupo populacional indicado pelo fabricante", e

e inclusdo do uso da substancia Melatonina como constituinte de
suplementos alimentares nas seguintes condi¢des: fonte de substancia
bioativa, especificacado de referéncia da USP-NF, sem limite minimo, com
limite maximo de 0,21 mg/dia, indicado para o grupo populacional de
adultos (maiores de 18 anos), sem alegagao de propriedade funcional e
com a seguinte adverténcia na rotulagem: “Este produto ndo deve ser
consumido por gestantes, lactantes, criangas, pessoas com
enfermidades, pessoas sob uso concomitante de medicamentos ou outros
suplementos e pessoas envolvidas em atividades que requerem atencao
constante”.

2. Analise

Os suplementos alimentares tém a finalidade de suplementar a alimentagéao de
individuos saudaveis com nutrientes, substancias bioativas, enzimas ou probidticos, isolados
ou combinados. Trata-se de categoria de produtos caracterizada pela variedade de
composicao, constante incorporacdo de inovacdes tecnolégicas, forte apelo publicitario e
multiplicidade de beneficios alegados.

O marco regulatério que trata da matéria foi aprovado pela Anvisa em julho de
2018, quando foram editadas a Resolucao da Diretoria Colegiada - RDC n® 243, de 2018, que
dispbe sobre os requisitos sanitarios dos suplementos alimentares; a RDC n® 241, de 2018,
qgue dispbe sobre o0s requisitos para comprovacédo da seguranca e dos beneficios a saude dos
probidticos para uso em alimentos; e a IN n® 28, de 2018, que estabelece as listas de
constituintes, de limites de uso, de alegacdes e de rotulagem complementar dos suplementos
alimentares.

Dada a constante inovacao deste mercado, um elemento essencial do marco
regulatério estabelecido foi a possibilidade de atualizagao periédica da IN n® 28, de 2018. De
acordo com o art. 4° da RDC n? 243, de 2018, os constituintes autorizados para uso na
composicao de suplementos alimentares restringem-se aos previstos nos Anexos | e Il da IN
n° 28, de 2018, podendo ser utilizados os constituintes aprovados por meio de Resolugéo
(RE), resultante da andlise da peticao de avaliacdo de seguranca e de eficacia de que trata o
art. 20, até que sejam atualizados os referidos Anexos. O art. 20, por sua vez, estabelece os
requisitos que devem ser comprovados pelas empresas na peticao especifica de avaliacao de
seguranca e de eficacia.

Em relacdo as atualizacbes propostas, considero razoavel a realizacdo de
Consulta Publica, uma vez que estdo sendo propostas mudancas que nao foram objeto dos
resultados das peticbes de novos alimentos protocolados por fabricantes de alimentos.

Atualmente, a IN 28, de 2018 contém 426 constituintes fontes de nutrientes,
substancias bioativas e probiéticos. Com esta atualizagéo periddica, serao incluidas mais 25



substancias, totalizando 451 constituintes aptos a serem utilizados em suplementos
alimentares.

A alteracdo do limite minimo diario de Acido félico para gestantes (600 mcg de
DFE para 666,6 mcg de DFE) na “Lista de limites minimos de nutrientes, substancias
bioativas, enzimas e probiéticos que devem ser fornecidos pelos suplementos alimentares na
recomendacdo didria de consumo e por grupo populacional indicado pelo fabricante", é
justificada pelas recomendacdes do Ministério da Saude, do IOM (Institute of Medicine) e da
EFSA (European Food Safety Authority) para reducao do risco de defeito na formacéao do tubo
neural em fetos.

Sobre a inclusdo da melatonina, € de conhecimento que a substancia € utilizada
em diversos paises do mundo e ha interesse do setor produtivo e dos consumidores no
acesso a produtos contendo a substancia. Nesse sentido, a Anvisa, pré ativamente, adotou
medidas para avaliar a seguranca e a eficacia da substancia.

Em 2019, foi contratada consultoria Ad Hoc para emissdo de parecer sobre a
seguranca e eficacia de uso da melatonina como suplemento alimentar. Naquele momento, as
evidéncias cientificas e regulatérias analisadas ndo suportaram a comprovacao da seguranca
de uso da melatonina como suplemento alimentar no Brasil.

Além disso, foram indeferidos os processos analisados pela Geréncia-Geral de
Alimentos (GGALI) apés o marco regulatério de Suplementos Alimentares, j4 que nao
estavam instruidos de forma adequada.

A area técnica se aprofundou na analise do cenario regulatério internacional a
fim de compreender o racional técnico utilizado pelas autoridades para aprovacao do uso da
substancia. Para isso, além da busca ativa em documentos emitidos por esses 6rgaos,
também foi realizada consulta dirigida a autoridades estrangeiras de paises que autorizavam
0 uso da substancia como suplemento alimentar. A GGALI também realizou busca ativa de
estudos em bases de dados cientificos e avaliou as possibilidades regulatérias para
enquadramento da substancia.

Como resultado, a area elaborou o documento: "Relatério sobre Analise de
Informacbes sobre Seguranca e Eficacia da Melatonina", que sera divulgado no portal da
Anvisa juntamente com esta Consulta Publica, a fim de subsidiar as contribuicbes da
sociedade.

O Relatorio elaborado pela area concluiu que a avaliagéo de risco é considerada
a principal ferramenta na area de alimentos para auxiliar na tomada de decisdes regulatorias
que estejam baseadas em um processo sistematico de analise das evidéncias cientificas.
Essa metodologia é utilizada pelo Codex Alimentarius e referendada nos acordos no ambito
da Organizacao Mundial de Comércio.

Sobre a caracterizacdo do ingrediente, verificou-se que a melatonina é
reconhecida como uma substdncia com propriedade terapéutica, mesmo nos paises que
autorizam o uso como suplemento alimentar, com excecao dos Estados Unidos.

Por outro lado, a melatonina esta presente em alimentos (na ordem de
nanograma e picograma), possui papel metabdlico bem estabelecido atendendo a definicdo
de substancia bioativa, e possui especificagdo na USP-NF estando de acordo com os
requisitos da RDC n® 243, de 2018.

Os estudos realizados com animais mostraram baixa toxicidade aguda da
melatonina e auséncia de caracteristicas genotédxicas. O risco carcinogénico foi considerado
como minimo pelas Autoridades Europeia e Australiana.



Os principais dados e conclusdes toxicologicas foram extraidos das avaliacoes
realizadas pelas Agéncias Europeia (EMA) e Australiana (TGA) para o medicamento a base
de melatonina (Circadin®) e do parecer da Scientific Committee on Consumer Safety (SCCS)
da Unido Europeia quanto ao uso da melatonina em produto cosmético.

Assim, a GGALI adotou uma abordagem mais conservadora, a partir da
estimativa de um NOEL (No Observed Effect Level) de 0,3 mg/kg/dia, obtendo um valor de
referéncia diario de melatonina de 0,21 mg. Tal valor é préximo aos adotados pela Bélgica
(0,3mg/dia) e Alemanha (0,28mg/dia). Ressalta-se que, caso sejam apresentadas evidéncias
robustas a Anvisa, sera possivel definir um limite de seguranca para a substancia seguindo a
abordagem tradicionalmente utilizada pela area de alimentos, baseada no Codex
Alimentarius.

Sobre a comprovacado do beneficio, foram encontradas na literatura diversas
revisdes sistematicas, que avaliaram a eficacia do uso da melatonina para diminuir a laténcia
do sono, principalmente quando administrada em doses superiores a 1 mg/dia, além de
amenizar os efeitos do jet lag se administrada em doses superiores a 0,5 mg/dia.

Diante do exposto, considerando o limite maximo estimado pela GGALI de
0,21mg/dia, ndo héa proposta de alegacao de propriedade funcional ou de saude para o uso de
melatonina como suplemento alimentar, situacdo que poderd ser alterada mediante
apresentacao de novas evidéncias por meio do protocolo de peticdo por empresa interessada.

Esta opcado de enquadramento ndo impede que a substancia seja regularizada
também como medicamento, desde que atendidos os requisitos sanitarios estabelecidos na
legislacao vigente.

Em relacdo ao prazo de adequacgao de 24 meses, entendo que € adequado para
o esgotamento de estoque dos produtos, considerando que: 1) alguns suplementos
alimentares foram autorizados antes da atualizacdo da IN n? 28, de 2018 e precisarao de
ajustes nos seus dizeres de rotulagem; 2) muitos desses produtos ingressaram no mercado ha
pouco tempo; 3) a pandemia do COVID-19 provocou fortes impactos econdmicos em varios
setores e 4) as mudancas de rotulagem que precisam ser realizadas tém apenas o intuito de
aumentar a padronizagao das informacgdes, sem prejuizo ao consumidor.

Entendo, portanto, que as altera¢des aqui propostas resultam da anélise técnica
realizada pela GGALI das peticoes especificas de avaliacdo de seguranca e de eficacia
protocoladas por fabricantes de alimentos, conforme estabelecem os normativos vigentes.
Considero, ainda, adequado o prazo de 60 dias proposto pela GGALI para a conclusédo da
Consulta Pudblica, ja que que as alteragcdes a serem efetuadas apresentam abrangéncia
significativa, notadamente no que tange a inclusdo da melatonina na IN n® 28, de 2018 e dos
ajustes dos limites de 4acido félico.

3. Voto

Por todo o exposto, VOTO pela APROVACAO da proposta de Consulta Publica
de Instrucdo Normativa que altera a Instrucdo Normativa n® 28, de 26 de julho de 2018, que
estabelece as listas de constituintes, de limites de uso, de alegacbes e de rotulagem
complementar dos suplementos alimentares, para recebimento de contribuicdes pelo prazo de
60 (sessenta) dias.

E o entendimento que submeto & apreciacdo e posterior deliberagéo da Diretoria
Colegiada.

—= 7 Documento assinado eletronicamente por Cristiane Rose Jourdan Gomes, Diretor, em
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JE'I 07/04/2021, as 16:15, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, §
assinatwra - | 42, do Decreto n® 8.539, de 8 de outubro de 2015

eletronica

http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

v A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
a1 https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade, informando o cédigo verificador 1397297 e o codigo
% CRC 2328B54D.
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