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Consulta Publican® 97, de 19 de outubro de 2007.
D.O.U de 22/10/2007.

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no uso das atribuicdes que lhe
confere o inciso IV do art. 11 e o art. 35 do Regulamento da ANVISA aprovado pelo Decreto n°® 3.029, de 16
de abril de 1999, e tendo em vista o disposto no inciso V e nos 88 1° e 3° do art. 54 do Regimento Interno
aprovado nos termos do Anexo | da Portaria n° 354 da ANVISA, de 11 de agosto de 2006, republicada no
DOU de 21 de agosto de 2006, em reunido realizada em 1° de outubro de 2007.

adota a seguinte Consulta Publica e eu, Diretor-Presidente Substituto, determino a sua publicagéo:

Art. 1° Fica aberto, a contar da data de publicacdo desta Consulta Pablica, o prazo de 60 (sessenta)
dias para que sejam apresentadas criticas e sugestdes relativas a proposta de Resolucao que disp&e sobre
0 Registro de Gases Medicinais, em anexo.

Art. 2° Informar que a proposta de Resolucdo estara disponivel, na integra, durante o periodo de
consulta no sitio http://www.anvisa.gov.br/divulga/consulta/index.htm e que as sugestdes deverdo ser
encaminhadas, por escrito, para o seguinte enderego: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/Geréncia-
Geral de Medicamentos, SEPN 515, Bloco “B”, Ed. Omega, Asa Norte, Brasilia, DF, CEP 70.770-502; ou
para o e-mail: cp97.2007 @anvisa.qgov.br.

Art. 3° Findo o prazo estipulado no art. 1°, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria podera articular-
se com os 6rgaos e entidades envolvidas e aqueles que tenham manifestado interesse na matéria, para que
indiguem representantes nas discussdes posteriores, visando a consolidac¢éo de texto final.

CLAUDIO MAIEROVITCH PESSANHA HENRIQUES
ANEXO
Resolucédo da Diretoria Colegiada - RDC n°

Dispde sobre o Registro de Gases
Medicinais

A Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no uso da atribuicdo que lhe
confere o inciso IV do art. 11 do Regulamento da ANVISA aprovado pelo Decreto n® 3.029, de 16 de abril de
1999, e tendo em vista o disposto no inciso Il e nos 88 1° e 3° do art. 54 do Regimento Interno aprovado nos
termos do Anexo | da Portaria n°® 354 da ANVISA, de 11 de agosto de 2006, republicada no DOU de 21 de
agosto de 2006, e

considerando a definicdo de medicamento presente no art. 4° inciso 1l da Lei 5.991 de 1973,
considerando as disposi¢8es contidas na Lei n.° 6.360, de 23 de setembro de 1976, e no Decreto n.°
79.094, de 5 de janeiro de 1977, acerca do sistema de vigilancia sanitaria a que ficam sujeitos os

medicamentos;

considerando que um gas medicinal € um gas ou mistura de gases destinados a entrar em contato
direto com o organismo humano para diagnéstico, tratamento ou profilaxia;

considerando que a legislacdo em vigor, relativa ao registro de medicamentos, ndo prevé as
especificidades dos gases medicinais;

adota a seguinte Resolucdo da Diretoria Colegiada e eu, Diretor-Presidente, determino a sua
publicacéo:


mailto:cp97.2007@anvisa.gov.br

Art. 1° Fica aprovado o Regulamento Técnico que trata do Registro de Gases Medicinais anexo.

Art 2° Fica concedido o prazo de 24 (vinte e quatro) meses a contar da data de publicacdo em "Diario
Oficial da Unido", para que as empresas fabricantes de gases medicinais procedam a devida adequacéo a
esta legislacao, a fim de obter o registro para a comercializacao de gases medicinais.

Art. 3° Esta Resolugédo entrara em vigor na data de sua publicacao

ANEXO |
REGULAMENTO TECNICO PARA O REGISTRO DE GASES MEDICINAIS

INTRODUCAO

Esta Regulamentagéo envolve 0 gas e sua embalagem primaria (recipiente incluindo a vélvula de
retencdo que nao pode ser separada do tanque estacionario ou do cilindro). N&o inclui qualquer
equipamento conectado ao recipiente no momento do uso.

Os gases medicinais podem ser embalados como gas comprimido sob presséao, gas liquefeito a altas
temperaturas (pressao de vapor saturado) ou gas liquefeito a baixas temperaturas (gas criogénico). Os
recipientes de gases medicinais objeto de Registro sdo os cilindros transportaveis e os tanques criogénicos.
As usinas concentradoras de oxigénio, quando instaladas e operando dentro do limites do Servico de
Saude, nao estdo no escopo deste Regulamento.

DEFINICOES
Para efeito deste Regulamento sdo adotadas as seguintes defini¢cdes:

- Caminhédo-tanque — veiculo contendo um recipiente de grande porte afixado para o transporte de gases
liquefeitos ou liquidos criogénicos.

- Cilindro — recipiente transportavel e pressurizado com capacidade medida em volume de agua que nao
exceda 150 litros.

- Gés criogénico — gas refrigerado e liquefeito com ponto de ebulicdo menor ou igual a 90°C na presséo
absoluta de 101.3 kPa.

- Gés liquefeito - gas que pode estar como liquido no interior de um recipiente com pressédo de vapor acima
da pressao atmosférica na temperatura ambiente.

- Gases medicinais — gas ou mistura de gases destinados a entrar em contato direto com o organismo
humano para fins de diagnéstico, tratamento ou profilaxia.

- Peticdo eletrénica - conjunto de informacdes fornecidas pelo interessado por meio do preenchimento de
formularios disponiveis em ambiente de internet, composto pela peticdo, pelo recolhimento da Taxa de
Fiscalizacéo de Vigilancia Sanitaria e demais documentos obrigatorios.

- Recipiente — qualquer embalagem que esteja em contato direto com o gas medicinal como, por exemplo,
tanque, caminh&o-tanque ou cilindro.

- Registro de Gases Medicinais — comunicacéo a autoridade sanitaria federal (ANVISA), por meio de
peticdo eletrbnica referente a fabricacdo, importacdo e comercializacdo dos gases medicinais relacionados
no Anexo Il deste Regulamento. Tal modalidade de registro aplica-se tdo-somente a gases medicinais cuja
comercializacdo se dé ha um longo periodo, com eficacia reconhecida e nivel aceitavel de seguranca.

- Sistema concentrador de oxigénio (SCO) - sistema composto de equipamento que concentra oxigénio a
partir do ar ambiente e seus acessorios. Estes sistemas sdo conhecidos como Pressure Swing Adsorber
(PSA) ou Vacuum Pressure Swing Adsorber (VPSA). Também conhecido como usina concentradora de
oxigénio.

- Tanque criogénico fixo - ou tanque de armazenagem fixo € um recipiente estacionario destinado a
armazenagem de gases medicinais na forma liquida.



- Tanque criogénico mével - ou tanque de armazenagem moével é um recipiente mdével destinado a
armazenagem de gases medicinais na forma liquida.

- Vélvula — Dispositivo capaz de modificar a pressao ou vazao (fluxo) de gases, ou de vacuo, seja no
cilindro ou no sistema centralizado.

DO REGISTRO DE GASES MEDICINAIS
1. Fica instituido o Registro de Gases Medicinais conforme disposto neste Regulamento.

1.1 Para efeito deste Regulamento, sdo considerados gases medicinais passiveis do Registro
agueles constantes no Anexo Il

1.2 Gases medicinais novos, com novas indicacdes e que ndo se encontram no Anexo |l devem
ser submetidos as regras de registro para medicamentos novos, seguindo a legislacao vigente.

1.3 Os Gases Medicinais passiveis deste registro devem adotar, integralmente, as informacgdes
padronizadas no Anexo Il deste Regulamento e devem cumprir as exigéncias de qualidade
seguindo os testes e os valores de referéncia mencionados em compéndios oficiais reconhecidos
pela ANVISA, de acordo com a legislacéo vigente.

1.4 Se a empresa tiver conhecimento de informagdes diferentes das existentes no Anexo I, que
estejam bem documentadas na literatura cientifica, podera solicitar a modificacdo destas
informacdes por meio do REQUERIMENTO constante do anexo IV deste Regulamento. As
inclusbes, alteracdes e exclusdes do Anexo Il serdo publicadas periodicamente pela ANVISA, em
resolucdo especifica, apés avaliacdo das informacdes apresentadas pelas empresas.

2 O Registro ndo exime as empresas das obrigacdes do cumprimento das Boas Praticas de Fabricacdo e
das demais regulamentacdes sanitarias.

3. Apenas as empresas fabricantes, que cumprem as Boas Praticas de Fabricacdo, de acordo com a
legislacéo vigente, e que estdo devidamente autorizadas/licenciadas pela Autoridade Sanitaria competente,
podem registrar os produtos abrangidos por este Regulamento, mediante o certificado de Boas Préticas de
Fabricac@o ou protocolo de solicitagdo do pedido de BPF com status satisfatério no banco de dados de
Inspec¢do da ANVISA.

4. Os pedidos de registro serdo instruidos com os seguintes dados:

4.1 Descricdo e composicado do gas medicinal
a. Nome do gas ou mistura seguido do termo medicinal e nome comercial (se aplicavel),
conforme Anexo ll;
Formula quimica;
Excipientes (se aplicavel);
Concentragdo do gas;
Forma Farmacéutica;
Nome do fabricante;
Pressao do gas comprimido;
Estado fisico do produto;
Forma de comercializacdo: em m3 ou em kg do produto;
Indicar o tipo de recipiente de armazenamento utilizado: descricdo; material do recipiente e
dos acessorios;
Indicar o tipo de recipiente do caminhdo-tanque utilizado no transporte: descricdo; material
do recipiente;
I. 1. Regra de codificacéo dos lotes; e
m. FISPQ (Ficha de Informacgfes de Seguranc¢a de Produtos Quimicos).
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4.2 Modelo de Bula
Deve ser submetido um modelo de texto de bula com todas as informacdes pertinentes,
segundo a legislacdo vigente. Algumas especificidades dos gases medicinais devem ser
incluidas:

1) Identificacdo do produto



- Composicao completa (em volume percentual de gas).
II) Informacgédo Técnica:

- Precaucdes - As situacBes em que um produto ndo pode ser usado devem ser indicadas,
conforme a FISPQ.

- Posologia e administracdo: dose e duragdo do tratamento (volume de gas/ tempo), via de
administracdo; deve ser indicado o limite dentro do qual a dose € eficaz e nado prejudicial; deve
ser descrito o método de administracdo utilizando os dispositivos de administracdo o mais
precisamente possivel e fornecidas instru¢cdes de como utilizar a valvula de dosagem e como
garantir que o produto seja administrado corretamente.

- Cuidados de armazenamento: devem ser mencionadas orientacBes especificas sobre os
cuidados com o armazenamento e o transporte dos cilindros.

- Instrugdes para uso e manuseio: todos os aspectos relevantes relacionados a utilizagdo
técnica e médica apropriada e segura dos produtos devem ser incluidos. Devem ser indicados
0s riscos para os profissionais da area da saude.

- Incompatibilidades: atengdo especial deve ser dada a corroséo dos tubos e dos dispositivos de
administracdo, bem como a indicacéo de possivel formacao de misturas explosivas com outros
gases ou vapores.

- Prazo de validade: alertar para os perigos dos gases medicinais com prazo de validade
vencido.

4.3 Modelo de rotulagem de acordo com Anexo lll.
4.4 Relat6rio técnico simplificado contendo:

a. Estudo de estabilidade: a estabilidade da substancia ativa deve ser demonstrada por estudos de
estabilidade. Em particular, deverdo ser descritos os produtos de degradacdo e o teor. Se o produto
acabado é uma mistura de gases, a reatividade quimica reciproca destes gases deve ser documentada. No
caso de gases altamente estaveis com uma longa histdria de utilizacao, é suficiente a submissédo de dados
bibliograficos (Ex: oxigénio).

b. Matérias-primas: técnicas de amostragem; caracteristicas gerais; testes fisicos e limites de aceitacao;
testes de identificacdo; testes de pureza e limites de aceitacdo; métodos de dosagem de teor e limites de
aceitacao.

c. Produto acabado: técnicas de amostragem; caracteristicas gerais; testes de identificagdo dos principios
ativos; testes de pureza e limites de aceitacdo; métodos de dosagem de teor e limites de aceitacéo.

d. Métodos de controle de qualidade utilizados. No caso de métodos de controle farmacopéicos, deve
ser indicada a Farmacopéia de referéncia e quando se tratar de métodos ndo farmacopéicos, 0s mesmos
devem ser validados. Se o controle for realizado por terceiros, indicar o nome do laboratério e farmacéutico
responsavel.

5. O Registro sera concedido mediante 0s seguintes critérios:

5.1 O Registro serd concedido exclusivamente para a empresa com autorizacdo de
funcionamento para fabricar e/ou importar medicamentos.

5.2 A empresa deve proceder a um registro individual para cada gas medicinal, conforme este
Regulamento.

5.3 O registro deve ser peticionado pelo assunto “REGISTRO DE GASES MEDICINAIS”,
mediante peticionamento eletrénico.

5.4 Caso ocorra modificacdo em algum dos dados informados no Registro, a empresa deve
proceder a uma alteracdo pds-registro, mediante peticionamento eletrénico.



5.5 Todos os registros devem ser renovados a cada 5 (cinco) anos, mediante novo Registro de
cada produto, respeitando os prazos estabelecidos no Art. 12 da Lei n°® 6.360/76.

5.6 Quando houver descontinuidade da fabricacdo do produto, a empresa deve notificar a
excluséo de comercializacédo deste produto, mediante peticionamento eletrbénico.

5.7 A rotulagem dos gases medicinais objeto deste Regulamento deve seguir o estabelecido no
Anexo
Il e no Anexo lIl.

§ 1° Estes produtos devem adotar para sua identificacdo, o nome do produto presente no Anexo Il
seguido sempre do termo medicinal, sendo facultada a adocdo de marca ou nome comercial. O rétulo
devera trazer a frase “Produto Exclusivamente de Uso Medicinal”.

§ 2° Caso haja produtos com indicacBes diferentes, a empresa deverd se adequar as informagdes
existentes no Anexo Il e, posteriormente, devera providenciar protocolo do requerimento de inclusao,
alteracdo ou exclusdo presente no Anexo IV deste regulamento e aguardard a publicacdo, conforme
previsto no item 1.4,

6. As informacdes apresentadas na instru¢do do pedido de registro sdo de responsabilidade da
empresa e séo objeto de controle sanitario pela ANVISA.



ANEXO I

LISTA PADRONIZADA DE GASES MEDICINAIS DO REGISTRO

PRODUTO INDICAGAO ESPECIFICAGCOES ANALITICAS MINIMAS

Argbnio

Ar medicinal Enxaqueca; terapia hiperbaricalAr do ambiente comprimido contendo ndo menos do que 20,4% e ndo mais do que 21,4% de oxigénio. Gas incolor e inodoro.
com oxigénio; desordens|A 20°C e numa pressédo de 101 kpA, 1 volume dissolve em 50 volumes de agua (EP 5.5). Mistura natural de gases consistindo
respiratorias; feridas. largamente de nitrogénio e oxigénio. Contém ndo menos de 19,5% e ndo mais do que 23.5% de oxigénio (USP 29).

Ar sintético medicinal[Enxaqueca; terapia hiperbaricalMistura de nitrogénio e oxigénio contendo entre 21,0% e 22,5% de oxigénio. Gas incolor e inodoro. A 20°C e numa pressao de

verrugas, agente de contraste

(nitrogénio e oxigénio) com oxigénio; desordens|101 pkA, 1 volume dissolve em 50 volumes de agua (EP 5.5).

respiratorias; feridas.
Di6xido de carbono medicinalfUtilizado com bombas de|Gas incolor. Contém ndo menos de 99,5% de diéxido de carbono na fase gasosa. A 20°C e numa pressédo de 101 kpA, 1
(C0O2) oxigénio, para o alivio do solucojvolume dissolve em 1 volume de 4gua (EP 5.5). Contém ndo menos de 99% de volume de diéxido de carbono (USP 29).
Sindnimo: gas carbdnico intratavel, crioterapia de

Hélio medicinal (He)

Desordens respiratérias (asma),
teste da fungdo pulmonar

Contém n&o menos de 99% de volume de Hélio (USP 29).

Hexafluoreto de enxofre (SFe)
Sindénimo: fluoreto de enxofre

Mistura de oxigénio/ Oxido
nitroso

Deve seguir as especificagcdes de cada gas isolado.

Nitrogénio medicinal (N2)
Sindnimo: azoto

Agente crioterapéutico para a|
remocao de verrugas

Contém ndo menos de 99,5% v/v de nitrogénio. A 20° e numa pressédo de 101 kpA 1 volume dissolve em 62 volumes de 4gua
e em 10 volumes de &lcool (EP 5.0). Contém ndo menos de 99,5% v/v de nitrogénio (USP 29).

Nitrogénio liquido medicinal
97% (N2)
Sindnimo: azoto

Agente crioterapéutico para a
remocao de verrugas

Produzido a partir do ar por métodos de separacéo fisica. Contém ndo menos de 97% de volume de nitrogénio (USP 29).

Oxido nitroso medicinal (N20)
Sindnimo: protéxido de azoto;
6xido de nitrogénio

Indugdo e manutencdo da
anestesia; sindrome de
abstinéncia de élcool; dor;

carreador de anestésico

Gas incolor. Contém no minimo 98% v/v na fase gasosa, quando amostrado a 15°C. .A 20° e numa pressdo de 101 kpA 1
volume dissolve em 1,5 volume de agua (EP 5.0). Contém ndo menos de 99% de volume de 6xido nitroso (USP 29).

Oxigénio medicinal 93%

Enxaqueca; terapia hiperbarical
com oxigénio; insuficiéncial
respiratoria; feridas; coadjuvante
em anestesia.

Produzido a partir do ar pelo processo de peneira molecular. Contém ndao menos de 90% e ndo mais de 96% de oxigénio, o
remanescente consistindo principalmente de argdnio e nitrogénio (USP 29).

Oxigénio medicinal 99%

Enxaqueca; terapia hiperbarica
com  oxigénio; insuficiéncia
respiratéria; feridas; coadjuvante
em anestesia.

Gas incolor e inodoro. Contém néo menos de 99,5% v/v de oxigénio. A 20°C e numa pressado de 101 kpA,, 1 volume dissolve
em 32 volumes de agua (EP 5.0). Contém nao menos de 99% de volume de oxigénio (USP 29).

Perfluorpropano

Xenbnio

Fonte indicacdes: Martindale — The Complete Drug Reference



ANEXO llI
MODELO DE ROTULAGEM DE GASES MEDICINAIS
Nome comercial (FACULTATIVO)
Nome do gas medicinal ou mistura (conforme Anexo Il) — ndo é valido o sinénimo
Formula quimica
Concentracdo do géas
Quantidade liquida em m3 ou em kg do produto
Forma farmacéutica
Via de administracao
Nome da empresa titular do registro
Ndmero de CNPJ da empresa titular do registro
Endereco completo da empresa titular do registro
Fabricado por (quando for o caso)
Nome da empresa fabricante
NUmero de CNPJ da empresa fabricante
Endereco completo da empresa fabricante
Envasado por (quando for o caso)
Nome da empresa envasadora
Numero de CNPJ da empresa envasadora
Endereco completo da empresa envasadora
NUmero do SAC da empresa titular do registro
Numero de Lote
Data de Fabricacéo
Prazo de Validade
N° do Registro na Anvisa
Nome do Farmacéutico Responsavel e N° do Registro Profissional
Condicdes de armazenamento, se aplicavel
InstrucBes sobre a manipulacdo correta e segura dos produtos
Incluir a frase “Uso sob Prescricdo Médica”
Cadigo de barras/ Numero Identificador do Produto
ANEXO IV

REQUERIMENTO PARA INCLUSAO, ALTERACAO OU EXCLUSAO DE GASES MEDICINAIS
INFORMACOES PRESENTES NO ANEXO Il



Dados do solicitante:

Nome do solicitante (juridica ou fisica):

Endereco:

FAX:

e-mail:

Telefone:

Dados do produto:
Principio Ativo:
Concentracéo:
Forma farmacéutica:
()INCLUSAO

() produto

Preencher todos os campos:

Sinénimo

Referéncia bibliografica

Indicagéo

Referéncia bibliogréafica

EspecificacGes analiticas minimas

Referéncia bibliografica

() informacdes sobre produto ja existente no Anexo |l

Preencher somente o campo pertinente:

Sindbnimo

Referéncia bibliografica

Indicacéo

Referéncia bibliogréfica

Especificagbes analitica minimas

Referéncia bibliografica

() EXCLUSAO

() produto

() informacdes sobre produto ja existente no Anexo |l

()sinénimo

()Indicacéo

()modo de usar

()adverténcia

()especificagbes analiticas minimas
Justificativa

Referéncia Bibliografica

() ALTERACAO

() nome do produto




()principio ativo

()concentracdo

()forma farmacéutica

()sinbnimo

()Indicacéo

()modo de usar

()adverténcia

()especificacdes analiticas minimas
Justificativa

Referéncia Bibliografica

Parecer da Subcomisséo da Farmacopéia Brasileira

Parecer da GGMED

BIBLIOGRAFIA UTILIZADA
1. Note for Guidance on Medicinal gases: Pharmaceutical Documentation — EMEA, 2002.

2. The authorisation of medicinal gases as medicinal products in the Netherlands — Document MEB-31-1 —
Medicines Evaluation Board — Netherlands.

3. Notificacdo simplificada de medicamentos de baixo risco. Resolu¢céo da Diretoria Colegiada - RDC N°
199, DE 26 DE OUTUBRO DE 2006, Anvisa.

4 Martindale — The Complete Drug Reference - Thomson MICROMEDEX, 2007.

5. United States Pharmacopeia — USP, ed. 29-NF 24, Rockville, United States Pharmacopeial Convention,
2005.

6. European Pharmacopoeia (2004), 5th edition, Council of Europe (COE) - European Directorate for the
Quality of Medicines.

7. Resolucién 1130 Gases Medicinales. ANMAT
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