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ANVISA

Agencia Macional de Vigilancia Sanitaria

VOTO N2 115/2022/SEI/DIRETOR-PRESIDENTE/ANVISA

ROP 005/2022, ITEM DE PAUTA 3.1.2.1

Processo Datavisa n®: 25351.396447/2020-76
Expediente n®: 0049915/21-3

Empresa: Cifarma Cientifica Farmacéutica Ltda.
CNPJ: 17.562.075/0003-20

Assunto da Peticdo: Recurso Administrativo.

Relator: Antonio Barra Torres.

RELATORIO

1. Trata-se de recurso administrativo

interposto pela

Inspecgéo realizada na empresa. Verificadas nao
conformidades que podem ocasionar
contaminacdo cruzada dos medicamentos
Neralgyn, Conduvaz e Variflux. Analise de
contaminacao cruzada realizada por laboratorio
Reblado n&o considerada pela GGREC.

Voto por CONHECER E DAR PROVIMENTO
ao recurso, com retorno do processo a area
técnica para analise do aditamento de
expediente  Datavisa n®  3687250/20-4,
apresentado antes da conclusao da analise do
recurso de 12 instancia, de modo a se avaliar se
a documentagdo apresentada comprova a
auséncia de contaminagdo cruzada dos
medicamentos Neralgyn, Conduvaz e Variflux.

recorrente Cifarma Cientifica

Farmacéutica Ltda., CNPJ 17.562.075/0003-20, em 04/01/2021, sob o expediente n°
0049915/21-3, contra a decisao proferida pela Geréncia-Geral de Recursos (GGREC) na
442 Sessao de Julgamento Ordinaria (SJO), realizada no dia 02/12/2020, que decidiu, por
unanimidade, CONHECER do recurso sob expediente n® 897711/20-9 e NEGAR-LHE
PROVIMENTO, acompanhando a posicdo do relator descrita no VOTO N°
797/2020/CRES2/GGREC/GADIP/ANVISA.

. No periodo de 17 a 21/02/2020, foi realizada inspec¢ao sanitaria na empresa Cifarma
Cientifica Farmacéutica Ltda. por equipe da Vigilancia Sanitaria do Estado de Minas
Gerais (VISA-MG).

. Em 05/05/2020, foram solicitados alguns esclarecimentos a Visa/MG acerca das formas
farmacéuticas impactadas na condigao sanitaria AOD (Acao Oficial Determinada) por meio
do Oficio n® 166/2020/SEI/COIME/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA.

4. Em resposta foi expedido a COIME, em 06/05/2020, o Of. SES/SUBVS-SVS-DVMC n°
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314/2020.

. Em 08/05/2020, foi aberto o processo Datavisa no 25351.396447/2020-76, sob expediente

n® 1435190/20-1, assunto “70286 - MEDICAMENTO - Qutras praticas irregulares” (dossié
de investigacao).

Em 11/05/2020 foi encaminhada a empresa, a Notificacdo de Exigéncia n°® 1461151/20-1
(acessada em 09/06/2020).

Em 12/05/2020 foi emitido 0 Despacho ne
883/2020/SEI/COIME/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA referente ao Alerta Rapido de
Notificacdo de Desvio de Qualidade ou Recolhimento.

Em 09/06/2020 foi publicada no DOU, a Resolucdo-RE n® 1.866, de 8/6/2020, que
suspendeu o comércio, distribuicdo e uso dos produtos Neralgyn, Variflux e Conduvaz,
além da determinacao do recolhimento de todos os lotes validos no mercado.

. Em 24/06/2020 foi emitido a COIME, o Oficio SES/SUBVS-SVS-DVMC n® 405/2020,

informando que, em 20/5/2020, foi realizada a desinterdicdo da linha de fabricacdo dos
produtos Neralggyn, Variflux e Conduvaz.

Em 29/06/2020, foi publicada no DOU, a Resolucdo-RE n® 2.179, de 26/06/2020, que
altera a resolucao inicial limitando o periodo aplicavel as irregularidades evidenciadas:
lotes fabricados entre 11/05/2018 a 19/05/2020.

Em 08/07/2020 foi interposto recurso sob expediente n? 897711/20-9 e aditamento sob
expediente n® 21944339/20-7.

Em 21/07/2020 foi encaminhado a Visa/MG 0 Of. ne
292/2020/SEI/COIME/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA (SEI 1090126), para a obtencao de
maiores informacgdes para a avaliacdo do risco sanitario ora analisado.

Em 25/08/2020 a COIME encaminhou a Geréncia-Geral de Recursos (GGREC), o Parecer
n® 20/2020/SEI/COIME/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA (SEI 1134052), vinculado ao
processo SEI n® 25351.916985/2020-90, o qual nao se retratou da decisao proferida.

Em 05/10/2020 foi publicado o Despacho n® 132 (SEI 1183733), de 02/10/2020, que
RETIROU O EFEITO SUSPENSIVO do recurso administrativo interposto no processo
administrativo 25351.396447/2020-76, expediente n® 897711/20-9, tendo por base o risco
sanitario envolvido.

Em 03/12/2020 foi publicado o Aresto n° 1.403, de 02/12/2020, Diario Oficial da Unido
(DOU) n° 231, de 03/12/2020, Secao 1, pags. 155 a 157, que conheceu do recurso sob
expediente n® 897711/20-9 e negou-lhe provimento.

Em 07/12/2021 foi enviado o Oficio Eletronico n? 4326161202, informando a recorrente da
decisao proferida em 12 instancia, o qual foi lido em 08/12/2020.

Em 04/01/2021 foi interposto recurso de 22 instancia sob expediente n® 0049915/21-3.

DA ADMISSIBILIDADE DO RECURSO

18.

19.

20.

Nos termos do art. 6° da Resolucdo de Diretoria Colegiada — RDC n?® 266/2019, séo
pressupostos objetivos de admissibilidade dos recursos a previsao legal, a observancia
das formalidades legais e a tempestividade, e pressupostos subjetivos de admissibilidade
a legitimidade e o interesse juridico.

Quanto a tempestividade, dispde o art. 8% que o recurso podera ser interposto no prazo de
30 (trinta) dias, contados da intimacdo do interessado. Portanto, considerando que a
recorrente foi comunicada da decisdo em 08/12/2020, por meio do Oficio n® 4326161202 e
que protocolou o presente recurso em 04/01/2021, conclui-se que o recurso em tela é
tempestivo.

Além disso, verificam-se as demais condi¢cdes para prosseguimento do feito, visto que o
recurso tem previsao legal, foi interposto perante o 6rgao competente, a Agéncia Nacional



de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), por pessoa legitimada, ndo tendo havido o exaurimento
da esfera administrativa e estando presente, por fim, o interesse juridico.

21. Portanto, constata-se que foram preenchidos todos o0s pressupostos para o
prosseguimento do pleito, conforme disposto no art. 6° da RDC n® 266/2019, razdo pela
qual voto por CONHECER DO RECURSO administrativo, procedendo a analise do mérito.

DAS MEDIDAS RECORRIDAS

22. Segue abaixo a publicacdo das Resolucdes - RE recorridas:

RESOLUCAO-RE n* 1.866, DE 08 DE JUNHO DE 2020
DOU DE 09/06/2020

O Gerente-Geral de Inspegcdo e Fiscalizagdo Sanitaria, no uso das atribuicbes que lhe
confere o art. 171, aliado ao art. 54, 1, § 1° do Regimento Interno aprovado pela Resolucdo
de Diretoria Colegiada - RDC n° 255, de 10 de dezembro de 2018, resolve:

Art. 1° Adotar a(s) medida(s) preventiva(s) constante(s) no ANEXO.
Art. 2° Esta Resolugéo entra em vigor na data de sua publicagao.
RONALDO LUCIO PONCIANO GOMES

ANEXO

()
4. Empresa: CIFARMA CIENTIFICA FARMACEUTICA LTDA.
CNPJ: 17.562.075/0003-20

Produto - Apresentacgéo (Lote): NERALGYN - 30 MG + 300 MG + 30 COM REV CT BL AL
PLAS TRANS X 200(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018);NERALGYN - 30 MG + 300 MG
+ 30 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 20(LOTES A PARTIR DE
11/05/2018);VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 500
(EMB HOSP)(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018);VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM
REV CT BL AL PLAS TRANS X 15(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018);VARIFLUX - 450
MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 30(LOTES A PARTIR DE
11/05/2018);VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X
60(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018);CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL
AL PLAS TRANS X 500 (EMB HOSP)(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018); CONDUVAZ -
450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 15(LOTES A PARTIR DE
11/05/2018);CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X
30(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018); CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL
AL PLAS TRANS X 60(LOTES A PARTIR DE 11/05/2018);

Tipo de Produto: Medicamento

Expediente n°: 1460201/20-6

Assunto: 70351 - MEDIDA PREVENTIVA- Acbes de Fiscalizacdo em Vigildncia Sanitaria
Acbes de fiscalizagdo: Recolhimento

Suspenséo - Comercializagéo, Distribuicdo, Fabricagdo, Uso

Motivagdo: Constatacdo do descumprimento dos Artigos 12, §2°; 148 inciso |, 106 da
RDC 301/19 e Artigo 103 da IN 47/2019, durante inspecao sanitdria realizada em fevereiro
de 2020, pela VISA/MG, e a inacdo do estabelecimento em adotar as acdes padronizadas
constantes no POP SNVS 014 ver. 2.1 para tais ndo conformidades.

RESOLUGCAO-RE n® 2.179, DE 26 DE JUNHO DE 2020
DOU DE 29/06/2020

O Gerente-Geral de Inspecdo e Fiscalizacdo Sanitaria, no uso das atribuicbes que lhe
confere o art. 171, aliado ao art. 54, 1, § 1° do Regimento Interno aprovado pela Resolugdo
de Diretoria Colegiada - RDC n° 255, de 10 de dezembro de 2018; resolve:

Art. 12 O Anexo da Resolugdo-RE n° 1.866, de 8 de junho de 2020, publicada no Diario
Oficial da Unido n° 109, de 9 de junho de 2020, Secédo 1, pagina 49, passa a vigorar com
as sequintes alteracoes:



Empresa: CIFARMA CIENTIFICA FARMACEUTICA LTDA.
CNPJ: 17.562.075/0003-20

Produto - Apresentacéo (Lote): NERALGYN - 30 MG + 300 MG + 30 COM REV CT BL AL
PLAS TRANS X 200(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020); NERALGYN - 30 MG + 300
MG + 30 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 20(LOTES DE 11/05/2018 A
19/05/2020); VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 500
(EMB HOSP)(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020); VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM
REV CT BL AL PLAS TRANS X 15(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020); VARIFLUX -
450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 30(LOTES DE 11/05/2018 A
19/05/2020);VARIFLUX - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X
60(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020); CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT
BL AL PLAS TRANS X 500 (EMB HOSP)LOTES DE 11/052018 A
19/05/2020);CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X
15(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020);CONDUVAZ - 450 MG + 50 MG COM REV CT
BL AL PLAS TRANS X 30(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020); CONDUVAZ - 450 MG +
50 MG COM REV CT BL AL PLAS TRANS X 60(LOTES DE 11/05/2018 A 19/05/2020);

Tipo de Produto: Medicamento

Expediente n°: 1460201/20-6

Assunto: 70351 - MEDIDA PREVENTIVA- Acgbes de Fiscalizagdo em Vigildancia Sanitaria
Acbes de fiscalizagdo: Recolhimento

Suspenséo - Comercializagao, Distribuicdo, Uso

Motivagdo: Constatagcdo do descumprimento dos Artigos 12, §2°; 148 inciso |, 106 da
RDC 301/19 e Artigo 103 da IN 47/2019, durante inspec¢do sanitdria realizada em fevereiro
de 2020, pela VISA/MG, e inagdo do estabelecimento em adotar as agées padronizadas
constantes no POP SNVS 014 ver. 2.1 para tais ndo conformidades, e posterior
desinterdigdo da linha de fabricagdo dos medicamentos Neralgyn, Variflux e Conduvaz,
bem como os produtos fabricados, a partir de 20/05/2020, uma vez que foi comprovada a
adequacgéo das irregularidades que culminaram na interdi¢&o.

Art. 2° Esta Resolugéo entra em vigor na data de sua publicagao.

DA DECISAO DA GGREC

23.

A GGREC negou provimento ao recurso de primeira instdncia mantendo-se os efeitos da
Resolugédo-RE n® 2.179, de 26 de junho de 2020.

ALEGACOES DA EMPRESA

24.
25.

26.

27.

28.

29.

Em sua peca recursal, a recorrente apresenta a argumentagao a seguir transcrita.

No periodo de 17 a 21 de fevereiro de 2020, a empresa recebeu a Vigilancia Sanitaria
para inspecao de verificagdo das Boas Praticas de Fabricagdo e renovagdo do alvara
sanitario, sendo gerado o Relatério de Inspecdo n® Cifarma 2020/SES/SUBVS-SVS-
DVMC/2020, PROCESSO N° 1320.01.0139441/2019-55.

Ato continuo, diante das n&o conformidades alegadas pelos inspetores, foi lavrado o Auto
de Infragdo Sanitaria n® 1/2020 e o Termo de Interdicdo Cautelar no DVMC 01/2020.

A empresa entdo realizou uma série de tratativas junto a Vigilancia Sanitaria, a fim de
reestabelecer as operacgdes interditadas, bem como sanar as ndo conformidades que
foram apontadas outrora.

Foi entdo realizada de forma minuciosa a analise de risco e o plano de acdo da empresa.
Além disso, foram ainda analisados os lotes dos produtos NERALGYN, VARIFLUX e
CONDUVAZ, comprovando-se que atendiam a todos os critérios de seguranca, eficacia e
qualidade esperados.

Ademais, foi feita ainda analise robusta e completa para avaliacdo de eventual
contaminacado cruzada utilizando espectrometria de massas, realizadas pelo laboratorio



ICF - Instituto de Ciéncias Farmacéuticas, habilitado junto a Rede Brasileira de
Laboratérios Analiticos em Saude - REBLAS, os quais apresentaram resultados
SATISFATORIOS, que atestavam que os lotes dos produtos da empresa ndo possuiam
quaisquer desvios que pudessem representar nocividade a saude da populacao.

30. Cabe ressaltar que a empresa sempre buscou de forma proativa sanar eventuais situacoes
que pudessem ser interpretadas como nao conformidades, mantendo dialogo transparente
e constante com a Vigilancia Sanitaria durante todo processo.

31. E oportuno colacionar nesta peca recursal um fragmento da resposta da empresa ao Auto
de Infragédo lavrado pela VISA e ao Termo de Interdicao, apresentada em 23 de abril de
2020:

A empresa Cifarma apresentou as agbes para mitigagdo das ndo conformidades
apontadas pelo drgéo sanitario alcangando o status de andlise, conforme Anexo 01. Com
relacdo as ndo conformidades que se mantém indeferidas, maior 3 e maior 4, a empresa
apresentou o Controle de Mudangas n°® 20031602 (Anexo 04) para a desativacdo da
lavadora/secadora EQSO-193 e implementagcdo da validagcdo de limpeza dos filtros do
leito fluidizado de forma manual, e os protocolos e relatdrios de qualificagdo de instalagdo
e de operagdo deste equipamento, com o0s resultados satisfatorios para os testes
preconizados.

As avaliacbes sobre possiveis contaminacbes cruzadas nos lotes anteriormente
comercializados de Neralgyn dragea e Variflux comprimido revestido (testes com a
técnica de Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia, Validagdo de Limpeza do Filtro
Utilizando a Maquina de Lavar EQSO-193 e testes com a técnica de Espectro de
Massas), em que foi utilizada a maquina de lavar EQSO-193 na limpeza dos filtros do
Leito Fluidizado EQSO-190, demonstraram que ndo ha residuos e nem tracos dos
insumos farmacéuticos ativos Mucato de Isometepteno, Dipirona Monoidratada e cafeina
(Neralgyn dragea) no medicamento Variflux comprimido revestido e dos insumos
farmacéuticos ativos Diosmina e Hesperidina no medicamento Neralgyn dragea.

Reitera-se que foram avaliados dados de ndo conformidades, reclamagées de mercado e
farmacovigildncia envolvendo os produtos Neralgyn dragea e Varifiux comprimido
revestido e ndo foram identificados relatos de ndo conformidades ou eventos adversos
n&o previsiveis nos lotes até entdo comercializados, que comprometessem sua eficacia,
seguranga e qualidade.

Em suma, conclui-se que a empresa Cifarma apresentou as agdes para solucionar as nao
conformidades constantes no Relatdrio da Inspecdo Sanitaria que ocorreu entre os dias
17 e 21 de fevereiro, bem como a avaliagdo sobre possiveis contaminagées relacionadas
a lavadora EQSO-193, ndo se demostrando, através dos testes realizados, comprobatdrio
de risco a eficdcia e seguranca dos pacientes ao se utilizar os produtos Neralgyn dragea
e Varifiux comprimido revestido produzidos no periodo de junho de 2017 a fevereiro de
2020. Ante o exposto, considerando as razdes da presente defesa ao Auto de Infracdo e
a Interdicdo Cautelar requer que seja acolhido o PEDIDO DE RECONSIDERACAO ora
formulado.

32. Considerando as acobes realizadas pela empresa e as tratativas mantidas, a VISA exarou o
Termo de Desinterdicdo n® 23/2020, no dia 20 de maio de 2020, somente para a finalidade
de validacéao de limpeza, conforme se pode depreender do trecho colacionado abaixo:

36. somente as atividades de fabricagdo dos produtos Neralggyn, Variflux e Conduvar,
anteriormente interditadas pelo Termo Interdicdo Cautelar (13421682), para a validagdo de
limpeza. Os produtos fabricados até a lavratura do referido termo permanecem
interditados até a decisdo do Processo Administrativo Sanitario iniciado com o Auto de
Infracdo SES/SUBVS-SVS-DVMC n° 1/2020 em tramitacdo nesta diretoria. Apds a
validagéo de limpeza, o estabelecimento deve comunicar a esta diretoria de Vigildncia em
Medicamentos e Congéneres, por meio deste processo SEI 1320.01.004348412020-21,
para avaliar as alteragbes, se necessarias, na Notificagdo n° 10/2020 da Geréncia
Colegiada - DVMC- SES/SUBVS-SVS-DVMC (13421707).
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Posteriormente, a empresa recebeu o Termo de Desinterdicdo n® 25/2020, no dia 10 de
junho de 2020, informando a desinterdicao parcial e a possibilidade de comercializagao
regular de lotes posteriores dos produtos, conforme abaixo:

36. linha de fabricacdo dos produtos Neralggyn, Variflux e Conduvaz, anteriormente
interditadas pelo Termo Interdicdo Cautelar (13421682), e interditada parcialmente na
atividade produtiva para conduzir a validacdo de limpeza conforme o Temo de
Desinterdicdo 23/2020 - SESISUBVS-SVS- 4C (14475820), lavrado em 2010512020. Os
produtos fabricados até a lavratura do refendo termo permanecem interditados até a
decisdo do processo Administrativo Sanitario iniciado com o Auto de Infragdo
SESISUBVSSVS-DVMC n°. 1/2020 em tramitagdo nesta diretoria. Os produtos
fabricados a partir de 20/05/2020 podem ser comercializados, seguindo os critérios de
Boas praticas de Fabricacao pelo estabelecimento.

Portanto, com a devida vénia, ja se pode verificar 0 descompasso entre a decisao
informada pela Resolug¢édo-RE n? 1.866/2020, proferida pela GGFIS/ANVISA, e o Termo de
Desinterdicdo n® 25/2020, exarado pela VISA/MG, haja vista que a propria Vigilancia
Sanitéria, a qual estava conduzindo o caso e que acompanhou a inspecao realizada no
sitio fabril, ndo optou por uma determinagéo de recolhimento, mas somente uma interdigao
cautelar, considerando que a empresa apresentou diversos dados e documentos que
garantiam a auséncia de risco sanitario e/ou desvios de qualidade nos produtos
NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ.

Sabe-se que o Sistema Nacional de Vigildncia Sanitaria € harmbénico e deve sempre
privilegiar a busca da protecdo da saude da populacéo, tendo, todavia, a cautela de
garantir a segurancga juridica e a proporcionalidade devida.

Nesse sentido, agiu de forma adequada a Vigilancia Sanitaria local ao determinar somente
a interdicao dos lotes dos produtos em comento, até que se finalizasse a apuragao e
demonstracao de que nao havia qualquer nocividade nos medicamentos, podendo ser
disponibilizados para consumo regular.

Na contramdo, uma vez que nao ha demonstracdo de risco sanitario ou desvio de
qualidade por intermédio de analises fiscais, por exemplo, ndo ha qualquer razoabilidade
ou legalidade na determinacao de recolhimento, pois se trata de medida irreversivel, a
qual deve ser determinada somente quando ha comprovagao, ou seja, quando ha certeza
do risco sanitario no produto, devendo ser retirado do mercado de consumo, 0 que nao se
aplica ao caso em apreco, considerando as analises feitas e os resultados obtidos.

Dessa maneira, é importante trazer a baila ainda que a Resolugcado-RE n® 1.866/2020,
posteriormente retificada pela Resolugao-RE n° 2.179/2020, se trata de medida cautelar
de suspensdo da distribuicdo, comercializacdo, fabricacdo, uso e recolhimento de
produtos da empresa, sem analises fiscais feitas para avaliar a qualidade dos produtos da
empresa, ndo havendo qualquer prova indubitavel que a medida se fazia necessaria em
virtude de interesse publico, muito pelo contrario, tendo em vista que a VISA/MG havia
determinado somente a INTERDICAO dos lotes dos medicamentos NERALGYN,
VARIFLUX e CONDUVAZ, inclusive, autorizando a regular comercializagdo dos lotes
fabricados apds 20 de maio de 2020.

Portanto, ndo ha provas técnicas ou mesmo uma constatacdo definitiva de que os lotes
dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ fabricados antes de
20/05/2020 devam ser retirados do mercado, pois a decisdo tomada acaba se externando
como uma insegurancga juridica, na medida em que deixa de ter o condao de proteger a
saude da populagédo, mas acaba sendo um ato prejudicial a imagem da empresa, a livre
concorréncia e ao principio da legalidade e do contraditorio.

Logo, a Resolugdo-RE n° 1.866/2020, retificada pela Resolugdo-RE n° 2.179/2020, fere
flagrantemente o ordenamento juridico nacional, em especial o artigo 37, da Constituicao
Federal, o qual assevera que a administragdo publica direta e indireta de qualquer dos
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Poderes da Unido, dos Estados, do Distrito Federal e dos Municipios obedecera ao
Principio da Legalidade e, ainda, a Lei n°® 9.874/1999, que determina a observancia aos
principios da Razoabilidade e Proporcionalidade.

O referido ato administrativo fere flagrantemente o disposto no artigo 21, da Lei n°
9.784/1999, que trata do processo administrativo no ambito da Administragdo Publica
Federal, que assim dispde:

“Art. 2° A Administragdo Publica obedecerd, dentre outros, aos principios da legalidade,
finalidade, motivacdo, razoabilidade, proporciona/idade, moralidade, ampla defesa,
contraditério, seguranga juridica, interesse publico e eficiéncia.

Paragrafo dnico. Nos processos administrativos serdo observados, entre outros, 0S
critérios de: I- atuagdo conforme a lei e o Direito;

()

VI - adequacéo entre meios e fins, vedada a imposicdo de obrigacdes, restricbes e
sancbes em medida superior aquelas estritamente necessdrias ao atendimento do
interesse publico;

(...)
VIlI — observancia das formalidades essenciais a garantia dos direitos dos
administrados;

(.--)

X- garantia dos direitos a comunicacdo, a apresentagdo de alegacées finais, a producéo
de provas e a interposicdo de recursos, nos processos de que possam resultar sangbes e
nas situacées de litigio;”

A despeito dos preceitos acima elencados, sabe-se que, para que a medida em comento
pudesse ser adotada de acordo com a legislacdo sanitaria nacional, deveria a
i.GGFIS/ANVISA ter observado o disposto no artigo 60, da Lei n° 6.360/19, que assim
dispoe:

“Art. 6° - A comprovagéo de que determinado produto, até entdo considerado Util, é nocivo
a saude ou ndo preenche requisitos estabelecidos em lei implica na sua imediata retirada
do comércio e na exigéncia da modificagcdo da formula de sua composicdo e nos dizeres
dos rdtulos, das bulas e embalagens, sob pena de cancelamento do registro e da
apreensdo do produto, em todo o territério nacional.”

Portanto, diante da exegese do Artigo acima, € inquestiondvel que € necessario
comprovar, mediante andlise fiscal, que um produto € nocivo para que seja determinado
seu recolhimento.

Para casos em que exista a suspeita ndo confirmada de que ha desvio de qualidade, o
legislador prevé o instrumento da suspensdo temporaria da comercializagcdo, que ja é
suficiente para proteger a saude publica e para atingir a finalidade da norma.

A empresa apresenta explicitacdo intitulada RISCO SANITARIO E AS OPCOES LEGAIS
DE ACAO DA ANVISA.

Assim, para comprovagao da nocividade dos lotes acima mencionados, conforme exigido
peio artigo 23, da Lei n°® 6.437/1977, deveria essa Agéncia ter realizado analise fiscal que
demonstrasse desvio de qualidade, através de Laudo de Analise com Resultado
Insatisfatorio.

Por outro lado, a empresa reconhece o relevante papel desta Agéncia na protecdo da
saude da populacdo, agindo de forma proativa para minimizar riscos sanitarios que
representem perigos para a saude da populacéo.

Todavia, ressalta-se que os atos emanados por esta Agéncia, ainda que discricionarios,
devem respeitar aos principios constitucionais e infraconstitucionais da Legalidade, da
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Proporcionalidade e da Razoabilidade, da Seguranca Juridica e da Ampla Defesa e do
Contraditério.

No presente caso, como a GGFIS/ANVISA deixou de observar a legislacdo sanitéaria,
especialmente os artigos 60, da Lei n° 6.360/1976 e artigos 23 e 35, da Lei n° 6.437/1977,
seus atos representaram verdadeira ilegalidade, que deve ser agora sanada por esta
ilustre Agéncia.

Assim, é preciso, além de observar a legislacao sanitaria, cautela na tomada de decisdes
que podem ser exiremamente prejudiciais para a imagem da empresa e para a
continuidade de tratamentos de pacientes que utilizam do produto.

Como visto, no presente caso, ndo ha provas técnicas validas (Laudo de Analise Fiscal
Condenatoério e Definitivo) e/ou materialidade de que os lotes dos medicamentos
NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ fabricados antes de 20/05/2020 sdo nocivos e
merecem ser retirados do mercado, via recolhimento, ndo tendo sido observado pela
GGFIS/ANVISA o disposto no artigo 60, da Lei n° 6.360/1976, desconsiderando também o
excelente histérico de comercializagdo dos produtos, conforme os Relatérios de
Farmacovigilancia ja anexados ao processo.

Portanto, ndo ha provas de que ha desvios de qualidade nos referidos lotes ou mesmo que
estes ndo sao eficazes ou seguros, pois a suposta constatacao de ndo conformidades no
processo fabril da empresa ndo demonstra que os lotes ja fabricados devam ser retirados
do mercado, pois todos os lotes foram submetidos a rigorosos controles de qualidade,
capazes de analisar as propriedades e caracteristicas fisico-quimicas dos produtos, a fim
de garantir a sua eficacia e seguranca.

Também os Laudos das Andlises realizadas pelo laboratério ICF - Instituto de Ciéncias
Farmacéuticas, habilitado junto a Rede Brasileira de Laboratérios Analiticos em Saude -
REBLAS, demonstram a inexisténcia de contaminacao cruzada.

Logo, ndo h& provas tecnicamente validas que deem embasamento para a medida ora
recorrida, considerando a seriedade e gravidade que esta representa para a empresa.
Destarte, considerando que a Resolugédo-RE n° 1.866/2020, retificada pela Resolugao-RE
n° 2.179/2020, determinou também o recolhimento do lote e sua consequente inutilizagéo,
importante destacar o disposto na Lei n® 6.437/1977, que no artigo 35 determina:

“Art. 35 - A inutilizagdo dos produtos e o cancelamento do registro, da autorizagdo para o
funcionamento da empresa e da licenga dos estabelecimentos somente ocorrerdo apds a
publicacéo, na imprensa oficia/, de decisao irrecorrivel.”

Ora, a determinacao imediata e inaudita altera pars de recolhimento, antes mesmo da
empresa ter acesso integral aos autos do processo em tela, constituiu grave ofensa aos
Principios da Ampla Defesa e Contraditério e, ainda, ao citado artigo 35, da Lei n°
6.437/1977, pois somente cabe o recolhimento e inutilizagdo do lote apds a publicacao, na
imprensa oficial, de decisao irrecorrivel.

Essa determinacao legal, data maxima vénia, também nao foi observada no presente caso.
Ademais, ha que ser destacado que a mera avaliacdo da temporalidade dos fatos no
presente caso reafirma que as medidas de restricdo impostas por esta Agéncia foram
excessivas e desnecessarias, sem uma analise criteriosa detalhada, pois o Relatério de
Desinterdicao n0 25/2020 foi exarado no dia 10 de junho de 2020, ou seja, no dia seguinte
a publicacao da Resolucao-RE n° 1.866/2020.

Tal analise demonstra, com a devida vénia, que a GGFIS/ANVISA nao teve conhecimento
de todos os fatos e documentos apresentados e discutidos com a VISA/MG.

Em que pese o enorme respeito que a empresa tem por esta ilustre Geréncia-Geral de
Recursos, cabe destacar que, apbés a leitura criteriosa do Voto n° 797/2020-
CRES2/GGREC/GADIP/ANVISA, deve ser destacado que nem todos os argumentos
apresentados pela empresa no Recurso Administrativo e no Aditamento foram avaliados.



61. A Recorrente afirmou que a determinacgao de recolhimento somente pode ser adotada:

1) apds comprovagdo da nocividade dos lotes, por meio de Laudo de Andlises com resultados
insatisfatérios e definitivos, conforme determinado pelo artigo 60, da Lei n° 6.360/1976; e

2) apos a publicagéo, na imprensa oficial, de deciséo irrecorrivel, conforme determina o artigo
35,daLein° 6.437/1977.

62. A Recorrente também demonstrou que foram realizadas anélises laboratoriais nos lotes
dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ fabricados antes de
20/05/2020, sendo certo que tais analises foram realizadas pelo laboratério ICF - Instituto
de Ciéncias Farmacéuticas, habilitado junto a Rede Brasileira de Laboratérios Analiticos
em Saude - REBLAS, e apresentaram resultados SATISFATORIOS.

63. Ou seja, as Unicas analises realizadas nos lotes dos medicamentos NERALGYN,
VARIFLUX e CONDUVAZ fabricados antes de 20/05/2020 demonstram que ndo existe
desvio de qualidade, sendo, portanto, completamente inaceitavel a determinacdo de
recolhimento.

64. Apesar da importancia destas informagdes, que demonstram (1) que a GGFIS/ANVISA nao
cumpriu a legislacdo sanitaria nacional e (2) que os lotes ndo apresentam desvios de
qualidade, a GGREC/ANVISA deixou de avaliar e emitir opinido sobre essas informacdes.

65. Neste sentido, e considerando a omissdo quanto a estes assuntos no Voto n® 797/2020-
CRES2/GGREC/GADIP/ANVISA, a empresa requer sejam respondidos 0s seguintes
guestionamentos:

e Os lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX E CONDUVAZ fabricados antes de
20/05/2020 foram analisados por algum laboratério oficial ou algum laboratério habilitado
na REBLAS, conforme determina o artigo 23, da Lei n° 6.437/1977 c/c artigo 73, da Lei n®
6.360/19767 Em caso positivo, favor informar qual Laboratério realizou as analises;

e Existem, nos autos deste processo administrativo, Laudos de Analises apontando
resultados INSATISFATORIOS para os lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX
E CONDUVAZ fabricados antes de 20/05/20207 Em caso positivo, quais ensaios apontam
resultados INSATISFATORIOS?

e Existem, nos autos deste processo administrativo, Laudos de Analises apontando
resultados SATISFATORIOS para os lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX E
CONDUVACZ fabricados antes de 20/05/2020? Em caso positivo, quais ensaios apontam
resultados SATISFATORIOS?

e Ja ocorreu publicacdo, na imprensa oficial, de decisao irrecorrivel quanto a determinagao
de recolhimento dos lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ
fabricados antes de 20/05/2020, conforme determina o artigo 35, da Lei n° 6.437/1977.

e Qual a opinido da GGREC/ANVISA quanto aos resultados das analises laboratoriais nos
lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX e CONDUVAZ fabricados antes de
20/05/2020, realizadas pelo laboratério ICF - Instituto de Ciéncias Farmacéuticas,
habilitado junto a Rede Brasileira de Laboratérios Analiticos em Saude - REBLAS? A
GGREC/ANVISA avaliou os Laudos das Analises que foram juntados pela empresa e que
apontaram resultados SATISFATORIOS.

66. A empresa entende que a elucidagao destas questdes é fundamental para entender a
l6gica adotada pela GGREC/ANVISA para negar provimento ao recurso, pois
indubitavelmente foi demonstrado pela empresa que as determinacbées da GGFIS
contrariaram a legislacdo sanitaria, na medida em que ndo foram adotados os
procedimentos determinados pela Lei n° 6.360/1976 e pela Lei n° 6.437/1977.



67.

68.

69.

Também foi demonstrado, por meio de Laudos das Analises realizadas pelo laboratério
ICF - Instituto de Ciéncias Farmacéuticas, habilitado junto a Rede Brasileira de
Laboratérios Analiticos em Saude - REBLAS, que os lotes ndo apresentam desvio de
qualidade.

Dessa maneira, seja pela auséncia de risco sanitario ou pela auséncia de realizacao de
analises fiscais que demonstrem desvios, é medida que se impde a reconsideracao da
decisdo ora questionada, pois ndo ha o que se falar em nocividade nos produtos da
empresa, sendo descabida e ilegal a determinacdo de recolhimento dos lotes dos
produtos.

Diante do exposto, a empresa requer a esta ilustre GGREC/ANVISA que reconsidere a
decisdo contida no Voto n° 797/2020 e no Aresto n° 1.403/2020, declarando nula, por ser
completamente ilegal, a Resolucao-RE n? 1.866/2020, retificada pela Resolucdo-RE n®
2.179/2020, que determinou o recolhimento e suspensao da comercializacao, distribuicao,
fabricacdo, importacdo e uso dos lotes dos medicamentos NERALGYN, VARIFLUX e
CONDUVAZ fabricados antes de 20/05/2020, pois somente assim sera restabelecido o
devido respeito aos Principios da Legalidade, da Razoabilidade, da Proporcionalidade, da
Seguranca juridica, bem como da Ampla Defesa e do Contraditério.

ANALISE
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A empresa Cifarma Cientifica Farmacéutica Ltda. foi inspecionada pela Visa/MG em
fevereiro de 2020 e encaminhou a Anvisa, o relatério de inspecdo, com resultado AOD
(Agéao Oficial Determinada).

Conforme destacado no Oficio SES/SUBVS-SVS-DVMC n® 314/2020, foram gerados os
seguintes documentos em funcéo dessa inspecao: Relatério de inspecao; Auto de infragdo
01/20; notificacdo do Auto de infracdo 04/20; Termo de interdicao cautelar 01/20; anexo il
do POP SNVS 001, as ndo conformidades, bem como a avaliacdo dos planos de acédo da
empresa.

Em funcéo desse resultado, foram tomadas a¢des de mitigacdo de risco pela Visa/MG. E,
no que tange a Anvisa, foi publicada a Resolug¢do-RE n® 1.866, de 08/06/2020, no DOU de
09/06/2020, determinado o recolhimento, assim como a suspensdo da comercializacao,
distribuicao, fabricacédo e uso dos produtos envolvidos.

Posteriormente, em 24/06/2020, foi recebido o oficio da Visa/MG (Oficio SES/SUBVS-
SVS-DVMC n® 405/2020) informando que, em 20/05/2020, foi realizada a desinterdicdo da
linha de fabricacado dos produtos Neralgyn, Variflux e Conduvaz, bem como dos produtos
fabricados a partir de 20/05/2020, uma vez que foi comprovada a adequacao das
irregularidades que culminaram na interdi¢ao (SEI 1063620).

Dessa forma, entendeu-se que era necessaria a alteracdo da Resolucao inicial no que
tange ao periodo aplicavel as irregularidades evidenciadas pela VISA/MG, qual seja, lotes
que foram fabricados do periodo de 11/5/2018 a 19/5/2020, periodo anterior as
adequacdes das ndo conformidades identificadas em inspecao.

Assim, foi publicada a Resolugdo-RE n® 2.179, de 26/06/2020, no DOU de 29/6/2020,
alterando a primeira Resolugéo.

Portanto, o debate do presente voto se limita a lotes produzidos no periodo de 11/05/2018
(data da inspecao e deteccdo das nao conformidades) a 19/05/2020 (data de adequacéao
das nao conformidades), conforme previsto na Resolucao-RE n® 2.179/2020.

As evidéncias principais verificadas na inspecao da Visa/MG, realizada em fevereiro de
2020, que motivaram as acdes adotadas por meio das Resolugdes aqui recorridas,
estavam relacionadas a falhas nos procedimentos de limpeza de equipamentos,
possibilitando a contaminacéo cruzada entre produtos e foram:
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N&o havia limpeza da maquina entre as lavagens dos filtros do leito fluidizado, havendo
possibilidade de contaminacdo cruzada decorrente do uso do equipamento (leito
fluidizado), constituindo este como fonte de contaminacéo;

N&o havia registro de limpeza do equipamento e dos filtros do leito fluidizado, quando da
lavagem de filtros utilizados na produc¢ao de produtos diferentes;

N&o havia validacado de faixa operacional especificada das atividades e equipamentos
utilizados na lavagem de filtros do leito fluidizado. Apesar de haver documentacédo de
validacdo de limpeza dos filtros do leito fluidizado. Apesar de haver documentacao de
validacdo de limpeza dos filtros do leito fluidizado, n&o havia validacdo da faixa
operacional especificada das utilidades e equipamentos utilizados na lavagem de filtros do
leito fluidizado.

Conforme item 14.3 do relatério de inspecdo, “Neste equipamento” (leito fluidizado),
“‘conforme Anexo 10 do Plano de validacdo” (de limpeza), “sdo fabricados Neralgyn,
Variflux e Conduvaz”, o que limitou as medidas a tais produtos.

Em relagdo a comprovagdo do risco sanitario e, conforme andlise do Despacho n®
504/2020/SEI/CPROD, destaca-se a resposta da Visa/MG, por meio do Of.
SES/SUBVSSVS-DVMC n? 477/2020 (1121982), onde foi reiterado que, de fato, havia
risco a saude da populacédo na comercializagdo dos produtos NERALGYN, VARIFLUX e
CONDUVACZ fabricados antes da data de desinterdi¢ao (20/5/2020).

Portanto, conforme corroborado pela Visa/MG, fica evidenciada a percepg¢ao de risco para
a populacdo na comercializacdo e uso dos produtos NERALGYN, VARIFLUX e
CONDUVAZ, fabricados antes da data de desinterdicdo daquela empresa (20/05/2020),
em funcdo da possibilidade de contaminacéo cruzada dos medicamentos, devido as néo
conformidades supracitadas, reforcando as acdes adotadas pela Anvisa, com vistas a
mitigacdo de risco aos usuarios dos referidos produtos, por meio da publicacdo da
Resolucéo - RE n® 1.866/2020 (DOU de 09/06/2020) e Resolucado-RE n® 2.179/2020 (DOU
de 29/06/2020).

Com relacdo as medidas adotadas, informa-se que as medidas preventivas de interesse
sanitario sdo adotadas quando existem indicios ou evidéncias suficientes de que uma
irregularidade possa causar danos a saude.

Desta forma, podem ser adotadas acbes como interdicdo parcial ou total de um
estabelecimento ou de um produto, suspensdo da fabricacdo, comércio, uso e
recolhimento de produtos, por exemplo. Tais medidas visam cessar 0 mais rapidamente
possivel a exposicdo da populacdo a riscos até que seja concluida a investigacdo. As
medidas adotadas e publicadas se basearam nos seguintes dispositivos legais:

Art. 7,da Lei n® 6.360/1976: Como medida de seguranca sanitaria e a vista de razées
fundamentadas do 6rgao competente, podera o Ministério da Saude, a qualquer momento,
suspender a fabricacao e venda de qualquer dos produtos de que trata esta Lei, que,
embora registrado, se torne suspeito de ter efeitos nocivos a saide humana.

Art. 72, XV, da Lei n? 9.782/1999: Art. 7° Compete a Agéncia proceder a implementacéo e a
execucao do disposto nos incisos Il a VIl do art. 2° desta Lei, devendo: XV - proibir a
fabricacdo, a importacédo, o armazenamento, a distribuicdo e a comercializagdo de
produtos e insumos, em caso de violacao da legislagao pertinente ou de risco iminente a
saude;

Art 4° da RDC 55/2005: Fica resguardado o direito da ANVISA, a qualquer momento,
independentemente de iniciativa do detentor do registro, em situacdes que representem
iminente risco a saude dos consumidores, determinar o recolhimento de determinado
medicamento com indicios suficientes ou comprovacao de desvio de qualidade, qualquer
que seja a situacao prevista para a classificacao de risco a saude contida no inciso IV do
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art. 2° do presente regulamento.

No entanto, ha que se considerar a argumentagao da empresa, no recurso de 22 Instancia,
de que a GGREC néao se manifestou acerca da documentacao que foi apresentada antes
de sua decisédo e que comprovaria auséncia de contaminagao cruzada dos produtos.

De fato, a documentacdo deveria ter sido considerada e analisada pois faz parte da
argumentacao da empresa e ja constava do processo quando da decisdo da GGREC,
conforme sequéncia temporal a seguir:

29/06/2020 - publicada no DOU, a Resolucédo-RE n? 2.179/2020;

08/07/2020 - interposto recurso sob expediente n° 897711/20-9 e aditamento sob
expediente n® 21944339/20-7;

25/08/2020 — n&o retratacao da deciséo pela area técnica;

23/10/2020 — aditamento de expediente 3687250/20-4;

03/12/2020 — publicagédo da negativa de provimento ao recurso de 12 instancia;

04/01/2021 foi interposto recurso de 22 instancia sob expediente n® 0049915/21-3.

Observa-se que o aditamento foi protocolado apds a manifestacdo da area técnica e antes
da decisao acerca do recurso de 12 instancia.

O referido aditamento deveria ter sido considerado na andlise do recurso pois apresenta
documentagédo que, segundo a empresa, poderia ser capaz de comprovar que os produtos
ndo apresentam contaminagdo cruzada, principal motivador das medidas sanitarias
adotadas.

Tal documentacéo nao foi analisada e € parte da argumentacao da empresa apresentada
no recurso interposto contra a decisdo da GGREC.

No referido aditamento consta documentacdo intitulada “Avaliacdo da presenca de
contaminagdo cruzada no medicamento Neralgyn® utilizando a espectrometria de
massas.”, realizada pelo laboratério Reblado ICF — Instituto de Ciéncias Farmacéuticas, e
datada de 24/07/2020.

O objetivo do documento é “Avaliacdo da presenca de contaminagdo cruzada dos ativos
Diosmina e Hesperidina no medicamento Neralgyn® utilizando a espectrometria de
massas.”.

Outro documento que consta do aditamento é “Avaliacdo da presenca de contaminacdo
cruzada no medicamento Variflux® utilizando a espectrometria de massas.”, de mesma
data da avaliagao anteriormente citada e realizada pelo mesmo laboratério reblado.

O objetivo do segundo documento é “Avaliacdo da presenga de contaminacdo cruzada
dos ativos Dipirona; Cafeina e Mucato de Isometepteno no medicamento Variflux®
utilizando a espectrometria de massas.”.

Em ambos os documentos constam metodologias e resultados de anélises realizadas,
bem como concluséo da inexisténcia de contaminacdo cruzada entre os principios ativos
dos dois produtos citados.

Destaca-se que o medicamento Conduvaz tem a mesma composigao de principios ativos
do Variflux, podendo o estudo apresentado ser aplicavel a tal produto.

Portanto, a documentagédo apresentada pela Recorrente deve ser analisada, uma vez que
nao foi considerada nem pela area técnica, nem pela area recursal e pode ser capaz de
comprovar que nao houve contaminagao cruzada nos produtos aqui debatidos.

No entanto, caso a area técnica entenda que tal documentacdo nao € suficiente para tal
comprovacao, devem ser mantidos os efeitos da Resolucao - RE n® 2.179, de 26 de junho
de 2020, em sua integralidade.



CONCLUSAO DO RELATOR

96. Considerando os aspectos relatados, voto por CONHECER E DAR PROVIMENTO ao
recurso, com retorno do processo a area técnica para analise do aditamento de expediente
Datavisa n® 3687250/20-4, apresentado antes da conclusédo da analise do recurso de 12
instancia, de modo a se avaliar se a documentacdo apresentada comprova a auséncia de
contaminagéao cruzada dos medicamentos Neralgyn, Conduvaz e Variflux.

Documento assinado eletronicamente por Antonio Barra Torres, Diretor-Presidente,
em 23/03/2022, as 17:09, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 3% do
art. 4° do Decreto n® 10.543, de 13 de novembro de 2020

http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ ato2019-2022/2020/decreto/D10543.htm.
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2 CRC E628FO08F.
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