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DECISAO N° 3317037

Processo n? 25351.625234/2021-48
AlS n2 2319647/21-5 - GGFIS
Autuada: INSTITUTO BUTANTAN

A empresa INSTITUTO BUTANTAN foi autuada em 15
de junho de 2021 pela(s) irregularidade(s) transcrita(s) abaixo,
infringindo o paragrafo 12 do artigo 15 e o artigo 17 do Decreto
n? 8.077/2013. A(s) conduta(s) foi(ram) tipificada(s) no artigo 10,
inciso(s) IV, da Lei n26.437, de 1977.

[...]

Fabricar e comercializar o produto Soro Antiaracnidico
(Loxosceles, Phoneutria e Tityus); lote 180184, fabricado
em 31/05/2018, vélido até 31/05/2021, com desvio de
qualidade, conforme comunicado de recolhimento
voluntario apresentado pela empresa Instituto Butantan.
O desvio refere-se ao resultado de 1,0 DMM/mL no teste
de poténcia da fracdo Ttyus, enquanto a especificacao
minima seria de 1,5 DMM/mL no estudo de estabilidade
(tempo 24 meses).

[...]

Notificada da autuacao em 23 de setembro de 2021
(fls. 27-28 do SEI n22650029), a Autuada apresentou sua defesa
em 08 de outubro de 2021 (SEI n2 2662203), via sistema Solicita
(expediente Datavisa n? 3979321/21-5) conforme mostra o
Relatério de Fluxo de Tramitacao do processo no sistema de
informacao Datavisa (fl. 31 do SEI n© 2650029).

A Autuada detalha a producao, distribuicdo, andlise
de seguranca e recolhimento voluntario do soro antiaracnidico
(Loxosceles, Phoneutria e Tityus) dos lotes 180184 e 180185.
Relata que foram fabricados 4.104 frascos-ampola do lote
180184 e 1.258 do lote 180185. Sendo que 11.522 frascos-
ampola de soro antiaracnidico foram administrados no pais
durante o periodo de 01/01/2018 a 31/12/2019. Continua
dizendo que no periodo de 01/01/2018 a 30/09/2021 foram
registrados 25 eventos adversos pelo Programa Nacional de
Imunizacdes (PNI), sem identificacdao especifica dos lotes. Os
tipos de Eventos relatdos incluem: angioedema, artralgia, calor,
cefaleia, desmaio, diarreia, dispneia, dor, edema, eritema,
exantema, fadiga, granuloma, nduseas, palidez, prurido
generalizado e urticaria.

Diante de problemas de poténcia na fracao Tityus do
lote 180184, deu inicio ao recolhimento voluntério, tendo
recolnido 1.504 frascos, os quais foram destruidos em
12/05/2021, utilizando dos servicos da empresa LOGA Logistica
Ambiental Sao Paulo S/A. Argumenta que relatérios e
notificacdes foram submetidos a ANVISA, incluindo notificacdes
iniciais, relatérios de monitoramento e relatérios finais de
recolhimento. E a classificacao do recolhimento foi, Classe lll,
indicando baixo risco a saude. Ressalta que o Instituto Butantan
é reconhecido nacional e internacionalmente como um centro de



referéncia em pesquisa biomédica e producao de vacinas e soros.
Destaca 0 seu compromisso com a saude publica, evidenciado
pela producao e fornecimento de soros e vacinas ao Ministério da
Saude.

Apdés a investigacdo realizada, aponta que a
variabilidade dos métodos bioldgicos utilizados nos testes de
poténcia foi identificada como uma possivel causa do desvio. Que
as acbOes corretivas e preventivas indicadas, incluem o
desenvolvimento de métodos in vitro para testes de poténcia e a
avaliacao da possibilidade de aumentar o nUmero de animais de
teste. Argumenta que nao foram identificados eventos adversos
relacionados ao lote 180184 e demais lotes entregues ao MS, no
banco de dados de farmacovigilancia do Instituto Butantan.

Por fim, alega que todas as medidas necessarias
foram tomadas para garantir a qualidade e a seguranca do
produto, e que o recolhimento voluntario foi realizado de forma
proativa para evitar qualquer risco a saulde publica. A
Autuada contesta o auto de infracao que lhe imputa a conduta de
fabricacao e comercializacdo do soro antiaracnidico (Loxosceles,
Phoneutria e Tityus), lote 180184, com desvio de qualidade. E
argumenta ser absurdo imaginar que o soro tenha sido fabricado
propositalmente sem poténcia e comercializado com desvio de
qualidade.

Ressalta que todos os testes de qualidade foram
realizados e aprovados pelo Instituto Nacional de Controle de
Qualidade em Saude (INCQS). A Autuada destaca seu
compromisso com a saude publica, tendo prontamente
identificado e recolhido o produto remanescente, substituindo-o
por novos frascos. Afirma que nao houve negligéncia na producao
e que nao foram registrados casos adversos relacionados ao uso
do soro. Requer o reconhecimento de insubsisténcia do auto de
infracao e a extincao do processo administrativo, sem aplicacao
de penalidades.

A drea autuante, seguindo o preceito do art. 22, §2¢,
da Lei n? 6.437, de 1977, manifestou-se em 09 de fevereiro de
2024 pela manutencdo do Auto de Infracao Sanitaria - AIS (SEI n?
2821350), argumentando que as irregularidades consignadas no
AIS estao comprovadas nos autos, pela fabricacao e
comercializacao de produto com desvio de qualidade. Relata que
em 23/10/2020, foi recebida uma notificacao sobre um desvio de
gualidade no lote 180184 do Soro Antiaracnidico (Loxosceles,
Phoneutria e Tityus) do Instituto Butantan, donde constava que o
produto apresentou um resultado de 1,0 DMM/mL no teste de
poténcia da fracao Tityus, enquanto a especificacao minima era
de 1,5 DMM/mL. Informa que foram produzidos 4.883 frascos, dos
guais 4.104 foram entregues ao Centro Nacional de Distribuicao
e Armazenagem de Imunobioldégicos (CENADI) para distribuicao
as unidades de saude publicas.

Confirma que o Autuado decidiu recolher
voluntariamente o lote 180184 para evitar a administracao do
lote com subdose e comprometimento da eficacia terapéutica.
Informa que o Autuado foi notificado pela exigéncia n°
3761976/20-4 para enviar a ANVISA a investigacao concluida e o
relatério de recolhimento do lote. Que a notificacdo de exigéncia
enviada em 03/01/2020 foi parcialmente cumprida em
01/12/2020, faltando o relatério de recolhimento e os dados de



reconciliacao entre a quantidade distribuida e recolhida. Em
08/12/2020, a necessidade do envio do relatério de recolhimento
foi reiterada por meio da notificacao n? 4293500120-8, cumprida
em 21/01/2021, mas novamente sem o envio do relatério de
recolhimento e sem os dados de reconciliacao do lote.

Continua relatando que o Autuado conduziu uma
investigacao junto ao laboratério de controle de qualidade, que
nao evidenciou nenhuma nao conformidade. E, que a causa
potencial para o desvio foi atribuida a variacdo na metodologia
biolégica, devido a interferéncia da resposta fisiolédgica das
cobaias. Aponta que o risco de uso do lote 180184 foi mitigado
com a publicacao da Resolucao - RE n2 4472, de 05/11/2020, que
deu publicidade ao recolhimento voluntério. E, que o laboratério
estd desenvolvendo um teste in vitro, mas propde o aumento do
numero de cobaias até a implementacao da melhoria. O Autuado
informou que o lote afetado estd bloqueado para uso junto as
Secretarias de Saude.

Argumenta que o Autuado descumpriu o artigo 99 da
Resolucdo - RDC n2 55/2005, que exige a apresentacao a ANVISA
dos relatérios de monitoracdao de recolhimento. E. ainda
descumpriu o §12 do artigo 15 do Decreto n? 8.077/2013, que
responsabiliza as empresas pela manutencao da qualidade,
seguranca e eficacia dos produtos até o consumidor
final. Acrescenta que a fabricacao e comercializacao de produtos
com desvio de qualidade representam um sério risco a salde da
populacdao, sendo violacao a legislacao sanitaria vigente,
considerando as provas constantes dos autos.

Por fim, acompanhando as conclusbes da area de
investigacao, contidas no Despacho ne
30/2021/SEI/COINS/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA, classifica o
risco sanitario como BAIXO.

Inicialmente, analisando os autos, observo, salvo
melhor juizo, que até o presente momento nao ocorreu a
prescricao em ambito administrativo, conforme disciplina da Lei
n® 9.873, de 1999.

Ademais, quanto a autuacao, entendo que foram
observados os principios administrativos, inclusive os da ampla
defesa e do contraditério, bem como os requisitos de validade do
art. 13 daLein26.437,de 1977.

No mérito, corroboro o entendimento da area
autuante no sentido da manutencao do AIS, considerando o
Comunicado de Desvio de Qualidade (fls. 04-18 do SEI n¢
2650029); Despacho n2
30/2021/SEI/COINS/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA/SEI/COIME/GIMED/GGFIS/DIRE4/ANVISA
(fls. 19-21 do SEI n22650029), que comprovam a autoria e
materialidade da infracdo sanitaria.

Conforme disposto no § 12 do art. 15 do Decreto n?
8.077, de 2013, as empresas titulares de registro, fabricantes ou
importadores, tém a responsabilidade de garantir e zelar pela
manutencao da qualidade, seguranca e eficacia dos produtos até
o consumidor final.

Faz-se imprescindivel que haja a devida
implementacao e monitoramento  dos procedimentos
operacionais de fabricacdo pela prépria empresa, realizando-se



ensaios completos de controle, lote a lote, a fim de se assegurar a
qualidade e seguranca aprovados, evitando-se a exposicao da
populacao a produtos fora dos padroes preconizados. Relevante
salientar que as infracdes sanitarias tipificadas pelo art. 10 da Lei
n2.6.437/77 sao de cunho formal e, portanto, prescindem da
perquiricao sobre o dolo de seu agente

No que se refere a alegacao de insubsisténcia da
autuacao ante a acao voluntaria e corretiva da empresa, nao
descaracteriza a ocorréncia da infracao sanitaria. A
responsabilidade no caso é objetiva, o que significa que para
caracterizacao da infracdao basta a existéncia de um produto,
fabricado e comercializado em desacordo com a legislacao
vigente para configurar a infragao sanitaria.

E importante esclarecer que a ndo ocorréncia de dano
concreto nao implica auséncia de risco sanitario. O risco sanitario
da infracao esta previsto no artigo 69, Il, da Lei n® 6.437/1977, e
se relaciona as potenciais consequéncias da infracdo para a
salde publica. Ha que se lembrar de que a vigilancia sanitéria
trabalha na prevencao de danos. Assim, caso caracterizado o
dano, haveria razao para a aplicacao de penalidade ainda mais
severa. Observo ainda que hda infracbes de mera conduta, que
nao exigem a ocorréncia de dano ou a caracterizacao do risco
para a sua perfeita configuracao.

A notificacao de desvio de qualidade do
medicamento e acdes corretivas, ainda gue espontaneas e de
boa-fé, nao podem excluir a possibilidade de aplicacao de
qgualquer penalidade, que deve guardar adequacao razoabilidade
e proporcionalidade ao caso concreto. Assim, a comunicacao
espontanea do desvio de qualidade pela Autuada constitui
obrigacao legal, de modo que a legislacao sanitaria em vigor nao
traz a possibilidade de exclusao de aplicacao da multa ao
presente caso.

Contudo, é certo que a comunicacao espontanea,
bem como os procedimentos seguintes adotados pela Autuada,
reduziram o risco sanitario, de modo que essas circunstancias
devem ser levadas em consideracao na aplicacao da penalidade.
Verifico, portanto, aplicavel a atenuante prevista no art. 72, lll, da
Lei n. 6.437, de 20 de agosto de 1977 (“lll - o infrator, por
espontanea vontade, imediatamente, procurar reparar ou
minorar as consequéncias do ato lesivo a saude publica que lhe
forimputado”).

Finalmente, cumpre esclarecer que a apontada
infracao do artigo 92 da Resolucao - RDC n? 55/2005 - auséncia
de apresentacao a ANVISA dos relatérios de monitoracdo de
recolhimento - nao faz parte do objeto do AIS n© 2319647/21-5 -
GGFIS, portanto, desconsidero esta parte na manifestacao da
area autuante.

Isso posto, passo a dosimetria da pena.

Para tanto, determina a Lei n? 6.437, de 1977, que
para a penalidade de multa se considere o risco sanitario da
conduta infracional, os antecedentes da autuada quanto a
anteriores condenacdes por infracdes sanitarias e a sua
capacidade econdmica, nos termos dos arts. 62, Il e lll, e 29, §3¢,
respectivamente. Ademais, o art. 62, |, dispde que igualmente
se levem em conta eventuais circunstancias atenuantes e



agravantes, conforme previsto nos arts. 72 e 82 da mesma Lei.

No caso em andlise, a empresa esta classificada como
GRANDE PORTE - GRUPO | conforme auto declaracao as fls. 210
da peticdao de defesa (SEI n2 2662203); € REINCIDENTE no que se
refere a anteriores condenacdes por infracdes sanitarias (SEI n®
2826146); e praticou conduta cujo risco sanitario foi classificado
como BAIXO pela drea autuante (SEI n? 2821350).

Importante frisar que a certidao de reincidéncia (SEl
n% 2826146) é dotada de presuncao de legitimidade e veracidade
e possui 0s elementos necessarios a identificacdo do processo
transcorrido (25351.567727/2012-81) que deu ensejo a
aplicacao da pena, bem como aponta a data em que ocorreu o
transito em julgado (13/06/2017). Portanto, a época do
cometimento da infracao em tela a empresa ja estava sob os
efeitos da reincidéncia.

Observados os pressupostos dos artigos 72 e 82 da Lei
n2 6.437, de 1977, inexistem nos autos circunstancias outras que
possam ser consideradas como atenuantes ou agravantes, motivo
pelo qual a infracdo sera classificada como leve no que se refere
ao valor da multa, de acordo com a regra do art. 49, |, ¢c/c art. 29, §
12,1, da Lei n26.437, de 1977.

Assim, considerado o porte econdbmico da empresa e
0 risco sanitario da infragcao cometida, bem como a circunstancia
atenuante acima indicada, a penalidade deve ser suficiente para
desestimular novas condutas, mas, nao pode se exceder a ponto
de impactar mais que 0 minimo necessario para esse
desestimulo.

Diante do exposto, julgo procedente a autuacao e,
com fundamento nos pareceres que me antecedem, a teor do
que permite o art. 50, § 19, da Lei n29.784, de 1999, mantenho o
Auto de Infragdo Sanitaria em epigrafe e aplico a Autuada a
penalidade de ADVERTENCIA.

Publique-se no Diario Oficial da Unidao e dé-se ciéncia
a Autuada.

MARY LUCE BARBOSA DA SILVA
Autoridade Julgadora - Portaria n° 516, de 9 de julho de 2020
Coordenacao de Atuacao Administrativa e Julgamento das Infracdes
Sanitarias
CAJIS/DIRE4/ANVISA

Documento assinado eletronicamente por Mary Luce
Barbosa da Silva, Especialista em Regulacao e
Vigilancia Sanitdria, em 04/12/2024, as 12:37, conforme
horario oficial de Brasilia, com fundamento no § 32 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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