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Analisa 0 pedido de
excepcionalidade, protocolado
pela Eli Lilly do Brasil Ltda,
referente apriorizacao de analise
do expediente relacionado a nova
apresentacao de frasco-ampola
do medicamento Mounjaro®
(tirzepatida).

Area responséavel: Segunda Diretoria

1. Relatorio e Anadlise

Trata-se de anadlise desta Quinta Diretoria quanto ao
pedido de excepcionalidade, protocolado pela Eli Lilly do Brasil
Ltda, referente apriorizacao de analise do expediente relacionado
a nova apresentacao de frasco-ampola do medicamento
Mounjaro® (tirzepatida).

O medicamento Mounjaro® (tirzepatida) encontra-se
registrado na Anvisa desde setembro de 2023 na apresentacao
caneta aplicadora de dose Unica.

A empresa sustenta seu pedido no artigo 72 da RDC n?@
204/2017, que prevé que a Anvisa podera classificar como
prioritarias as peticdes de pds-registro de medicamentos de venda
sob prescricao médica, quando ficar configurado o risco de
desabastecimento do mercado com impacto para saude publica.

O pleito inicial, protocolizado em 08/12/2023,
contemplava duas novas apresentacdes: (i) o frasco-ampola, que
possui formulacao idéntica a caneta aplicadora de dose Unica ja
aprovada por esta Anvisa e; (ii) a caneta aplicadora multidose, a
qual, devido a necessidade de conservantes, possui nova



formulacao.

Em 17/05/2024, a Segunda Diretoria enviou Oficio a
empresa expondo o entendimento preliminar da Geréncia de
Inspecao e Fiscalizacao de Medicamentos (GIMED) e da Geréncia
Geral de Medicamentos (GGMED), em conjunto com a Geréncia de
Avaliacao da Qualidade de Medicamentos Sintéticos (GQMED) e
Geréncia de Avaliacao de Seguranca e Eficacia (GESEF) quanto ao
pedido.

Em suma, foi informado a requerente que a GIMED
verificou que o produto nao esta disponivel no mercado nacional e
que a GGMED reiterou sobre a necessidade de apresentacao de
dados adicionais relacionados a administracao, uso e seguranca
da apresentacao de frasco-ampola, previamente a publicacao da
aprovacao condicional da alteracao pods-registro, devido ao
incremento de risco em relacao a caneta aplicadora e diante da
impossibilidade do pleito de regularizacao da caneta multidose
como nova apresentacao, uma vez que nao é possivel a
coexisténcia de apresentacdbes de um mesmo produto com
diferentes formulacdées em um mesmo processo administrativo.

O pedido de excepcionalidade foi reiterado pela
empresa por meio de quatro aditamentos, sendo que no ultimo,
protocolizado em 09/09/2024, a empresa alterou os termos para
requerer:

1. Otimizacao da revisao da peticao de seguranca e
eficacia relacionada a apresentacao frasco-ampola de
MOUNJARO (tirzepatida) que consta na Lista de analise
de “Registro” (sublista: “Medicamento - Documentacao
para avaliacao de seguranca e eficacia”);

2. Exclusao da caneta aplicadora multidose do objeto do
Pedido de Excepcionalidade.

Considerando a completude do Relatério proferido
pela Relatora, passo propriamente a analise do pleito em questao.

Primeiramente, faz-se importante destacar que a RDC
n? 204/2017 - que dispde sobre o enquadramento na categoria
prioritaria, de peticoes de registro, pds-registro e anuéncia prévia
em pesquisa clinica de medicamentos - elenca 0s casos
especificos para 0s quais a priorizacao de analise de
medicamentos deve ser aplicada, conforme a relevancia publica, o
potencial de impacto terapéutico e sempre visando garantir ou
ampliar o acesso a assisténcia farmacéutica. Isso por que,
considerando os limitados recursos humanos de que dispde esta
Agéncia, nao é possivel priorizar a analise referente a todos os



medicamentos.

RDC 204/2017:

Art. 42 Serao classificadas como prioritarias as peticdes de
alteracao pés-registro de medicamentos enquadrados em
um ou mais dos seguintes critérios:

| - nova indicacao terapéutica ou ampliacdo de uso
destinados a doencas negligenciadas, raras, emergentes,
reemergentes, emergéncias em salde publica ou
condicdes sérias debilitantes, nas situacdoes em que nao
houver alternativa terapéutica disponivel ou quando
apresentar uma melhora significativa de seguranca ou
eficacia;

Il - nova indicacao terapéutica ou ampliacdo de uso
destinados a populacao pediatrica;

[l - vacinas ou soros hiperimunes integrantes do
Programa Nacional de Imunizacao quando comprovado o
risco de desabastecimento do SUS;

IV - medicamento genérico Unico registrado,
comercializado de venda sob prescricao médica, para
determinado insumo farmacéutico ativo ou associacao,
forma farmacéutica e concentracdo, cuja analise
prioritdria  seja  indispensavel para evitar o
desabastecimento do mercado deste medicamento
genérico;

V - peticdes relacionadas ao processo de internalizacao da
producdo de medicamento integrante da lista de
produtos estratégicos, no ambito do Sistema Unico de
Saude - SUS e objeto de parceria de desenvolvimento
produtivo, mediante a submissao completa dos
documentos e estudos previstos na regulamentacao
vigente;

VI - peticdes relacionadas a medicamentos de referéncia,
integrantes das Listas de Medicamentos de Referéncias
disponibilizadas no Portal da Anvisa, que estejam
indisponiveis no mercado nacional em decorréncia de
alteracdes pds-registro que aguardam analise.

Paragrafo Unico. Para as peticdes prioritarias de
medicamentos enquadrados no inciso Il deste artigo, a
empresa deve apresentar documento emitido pelo
Ministério da Saude comprovando o risco de
desabastecimento do Sistema Unico de Saude.(...)

Art. 72 Além dos critérios estabelecidos nos arts. 3° e 4°,
a Anvisa podera classificar como prioritarias as peticdes
de registro e pds-registro de medicamentos de venda sob
prescricdao médica, quando ficar configurado o risco de
desabastecimento do mercado com impacto para saude



publica.

Nessa esteira, a rigor, ha que se observar a ordem
cronoldgica dos peticionamentos, buscando atender ao Principio
da Isonomia, que é um dos elementos inafastaveis na concrecao
da legalidade e da legitimidade dos atos da Administracao
Publica.

A empresa argumenta que, de acordo como o artigo 72
da RDC n? 204/2017, a Anvisa pode classificar como prioritarias as
peticdes de registro e pds-registro de medicamentos de venda sob
prescricao meédica quando ficar configurado o risco de
desabastecimento do mercado com impacto para saude publica.

Contudo, nos termos da Nota Técnica 3 (2753692), a
Geréncia de Inspecao e Fiscalizacao Sanitaria de Medicamentos e
Insumos Farmacéuticos (GIMED/GGFIS) indica que “nao ha que se
realizar avaliacao dedesabastecimento de mercado, uma vez que,
tal produto, sequer foi comercializado no pais”.

O mesmo documento pondera que a tirzepatida nao
esta listadana Relacao Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME 2022) do Ministério da Saude, a qual é a referéncia para
a execugao dos programas de assisténcia farmacéutica no ambito
do Sistema Unico de Saude (SUS).

Corrobora com esse entendimento a manifestacao da
Geréncia de Avaliacao de Qualidade de Medicamentos Sintéticos
(GQMED/GGMED) por meio da Nota Técnica 60 (2737143),
ressaltando que o produto nao foi lancado no mercado, motivo
pelo qual compreende-se que o caso descrito nao se enquadra na
categoria daqueles produtos sob risco de desabastecimento que
ensejam a priorizacao nos termos do art. 72 da RDC n2 204/2017.

Além disso, é preciso mencionar que, desde 2023, a
empresa ja possui aprovacao para a apresentacao em caneta
monodose - considerada forma mais segura de administracao -,
tendo priorizado o abastecimento de outros mercados - que nao o
brasileiro - frente a descrita incapacidade de producao do
produto.

Trata-se de uma decisao comercial que, segundo
justificado pela empresa, se deu devido a capacidade limitada de
fornecimento da caneta aplicadora de dose Unica, atrelado a alta
demanda esperada para o Brasil; motivo pelo qual a Lilly decidiu
nao lancar a apresentacao ja aprovada do Mounjaro no pais, sob o
risco de descontinuacao da importacao e do tratamento dos
pacientes.

A empresa argumenta que o risco sanitario atrelado as
falsificacdoes de Mounjaro e importacoes por pessoas fisicas em



quantidades acima do permitido - que resultam na
comercializacao de medicamento sem o controle de qualidade da
empresa brasileira - é situacao que demanda acao urgente desta
Agéncia.

Quanto a esse apontamento, cabe esclarecer que, a
importacao de bens sujeitos a vigilancia sanitaria (alimentos,
medicamentos, drogas, insumos farmacéuticos, produtos para
salude, cosméticos, saneantes e outros) deve ser precedida de
prévia e expressa manifestacao favoravel da autoridade sanitaria,
mediante o deferimento de Licenca de Importacao, na forma da
Resolucao da Diretoria Colegiada da Anvisa - RDC n2 81, de 2008,
e alteracoes.

Contudo, de acordo com a RDC n° 28/2011, a
importacao de produtos de interesse a saude por pessoa fisica,
incluindo medicamentos nao registrados para tratamento da
propria saude, esta dispensada de autorizacao pela autoridade
sanitaria desde que atendidas as normas sanitarias vigentes, ou
seja, desde que a importacao ocorra em quantidade e frequéncia
compativeis com a duracao e a finalidade de tratamento, nao
caracterize comércio ou prestacao de servicos a terceiros, nao se
trate de medicamentos a base de substancias constantes na
Portaria SVS/MS n? 344, de 1998, ou de medicamentos/produtos
com restricdes de uso descritas em regulamento especifico.

A vedacdao a importacao por pessoa fisica se da,
portanto, quando caracterizado comércio/revenda, prestacao de
servico a terceiros ou importacao de medicamentos a base de
substancias constantes na Portaria SVS/MS n? 344, de 12 de maio
de 1998, e suas atualizacées, ou ainda no <caso de
medicamentos/produtos com restricbes de uso descritas em
regulamento especifico.

Nessa esteira, as modalidades de importacao
aplicaveis sao: bagagem acompanhada, remessa expressa ou
remessa postal internacional, Declaracao Simples de Importacao
(DSI) ou ainda pelo Siscomex.

Conforme levantamento conduzido pela Geréncia de
Controle Sanitario de Produtos em PAF (GCPAF/GGPAF), nos
termos do Despacho 470 (3030521), para as modalidades
remessa postal e expressa, a Anvisa utiliza o sistemaSiscomex
Remessa.Em busca nesse sistema pelo termo "Mounjaro", no
periodo de 2023-2024, informou-se que foram encontrados 436
processos de importacao.

Ja para a modalidade Siscomex, em consulta ao
DW_ICOMEX, foram encontradas importacoes referentes a 64
unidades desse medicamento.



Em relacao as modalidades bagagem acompanhada e
Declaracao Simples de Importacao - DSI, a area destacou que sao
importacdoes descentralizadas, sendo analisadas e controladas
pelos Postos de Vigilancia Sanitaria localizados nos pontos de
entrada. Assim, nao se dispde de todos os dados solicitados para
essas modalidades.

Para a modalidade DSI, considerando apenas os
processos protocolados no Aeroporto Internacional de Guarulhos,
foram importadas 100 caixas do medicamento em 2024, incluindo
diversas concentracoes.

A GCPAF destacou, ainda, que nao possui dados
consolidados em relacao a importacao através de bagagem
acompanhada, ja que a fiscalizacao de bagagem é uma atividade
executada pelas equipes lotadas nos aeroportos internacionais e
nao ha um sistema unificado destas informacdes até o momento.
Contudo, salientou a area que as equipes locais tém relatado nos
ultimos meses a presenca deste medicamento na bagagem dos
viajantes e, em muitos casos, em quantidade que descaracteriza o
uso proprio, acarretando interdicao, apreensao pela Receita
Federal do Brasil e ainda abertura de inquérito policial pela Policia
Federal.

Em relacao a quantidade maxima do medicamento
que poderia ser autorizada, cabe observar que a RDC n? 81/2008
nao estabelece limites quanto a quantidade importada, sendo
adotado na fiscalizacao o critério de que a quantidade seja
adequada a duracao do tratamento descrita em bula. Assim, o
receituario prescrito pelo profissional de saude deve estabelecer o
uso exclusivo do passageiro importador, além de estar condizente
com a recomendacao de uso do medicamento definida pelo
fabricante em bula.

Desta feita, nao se considera que as importacoes feitas
por pessoa fisica, bem como as falsificacoes relatadas, constituam
motivo suficiente para a priorizacao de analise de peticdes, uma
vez que outras medidas - de cunho fiscalizatério e de gestao de
risco - sao aquelas adequadas e necessarias ao enfrentamento de
tais situacdes, conforme acima esmiucado, que nao sao exclusivas
do Mounjaro.

Nessa toada, conforme relatado pela Quarta Diretoria -
Despacho 1141 (3121024) - foi instaurado processo para
apuracao das denuncias de falsificacao apresentadas para o
medicamento ora em discussao.

Ademais, nao ha como prever que, apdés a
disponibilizacao do produto no mercado brasileiro, essas
importacdes deixarao de ocorrer em sua integralidade, uma vez



que tais comportamentos no mercado de medicamentos
envolvem outras complexidades como preco do medicamento,
comodidade terapéutica/facilidades na administracao atinentes as
formas farmacéuticas/apresentacdbes disponiveis para o
medicamento, dentre outros fatores.

Sem adentrar na avaliacao das melhores alternativas
para o controle glicémico de adultos com diabetes mellitus tipo 2
- por entender que essa tarefa cabe ao profissional prescritor e
esta ligada a condicdes individuais de saude, faz-se necessario
destacar que existem alternativas terapéuticas para o tratamento
da doenca em questao, tanto dentro da categoria dos agonistas do
receptor de GLP-1, como pertencentes a outras categorias, de
modo que nao ha que se falar em necessidade médica nao
atendida que justifique a priorizacao da presente andlise.

Verifica-se que, apds a solicitacao de informacodes
complementares efetuada pela Segunda Diretoria, nos termos
do Despacho 1256 (3189374), a Geréncia de Avaliacao de Eficacia
e Seguranca(GESEF/GGMED) trouxe Nnovos
esclarecimentos (Despacho 105 (3198190) reforcando que, para o
caso especifico da inclusao da nova embalagem do medicamento
Mounjaro (frasco-ampola), nao foi identificada pela area técnica
nenhuma oportunidade prévia de otimizacao de andlise, seja por
agrupamento ou aproveitamento de analise de peticoes com
objetos semelhantes, seja por mecanismos de confianca
regulatéria com base nos pareceres de outras autoridades
reguladoras reconhecidas como Autoridade Regulatéria
Estrangeira Equivalente - AREE, conforme RDC n¢2 750/2022,
vigente a época do protocolo, que estabelecia procedimento
otimizado temporario de analise, em que se utiliza das analises
conduzidas por AREE para anadlise verificada das peticdes de
registro e pés-registro de medicamentos.

Ainda, a area ressalta que, "mesmo no contexto da
otimizacao, nao se previa “priorizacao” de analise (isto &, a
peticdo com andlise otimizada nao “passava na frente” de outras
peticbes na fila). Portanto, ainda que exista possibilidade de
analise otimizada desta peticao, o que podera ser verificado
quando for o momento de analise conforme a fila, isso nao
permite que a peticao seja analisada antes de outras que se
referem a outras mudancas pds-registro, uma vez que isso poderia
ferir os principios da isonomia e da impessoalidade, que ensejam
a necessidade da organizacao das peticobes em uma “fila” de
analise conforme ordem cronoldgica."

Pelo exposto, embora reconheca o valor do produto
como uma alternativa terapéutica, had que se observar os



principios da Administracao Publica para uma gestao integra e
transparente. Quando se observa a posicao ocupada pela peticao
em comento na fila de peticdes sujeitas a avaliacao de seguranca
e eficacia, verifica-se que a precedem na ordem de analise outros
medicamentos igualmente importantes, como oncoldgicos,
antidepressivos, dentre outros.

Portanto, a atuacao regulatéria deve garantir o acesso
a produtos seguros e eficazes com a maior celeridade possivel,
observando-se os critérios e principios acima reforcados, de modo
a nao fragilizar o processo administrativo.

2. Voto

Pelo exposto, voto de maneira NAO FAVORAVEL 3a
concessao de excepcionalidade para a priorizacao de analise do
expediente relacionado a nova apresentacao de frasco-ampola do
medicamento Mounjaro® (tirzepatida).

Documento assinado eletronicamente por Frederico
Augusto de Abreu Fernandes, Diretor(a) Substituto(a),
| em 02/10/2024, as 16:39, conforme horario oficial de Brasilia,
;-:gl ] j com fundamento no § 32 do art. 42 do Decreto n? 10.543, de
eletronica 13 de novembro de 2020
http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ ato2019-
2022/2020/decreto/D10543.htm.

¢ A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
._ https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade, informando o cddigo
i verificador 3181791 e o cédigo CRC 5AA8CC80.
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