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Medicamentos sacados del mercado por
motivo de seguridad

• Más de 130 productos farmacéuticos sacados
del mercado en los últimos 40 años:
– 1/3 en los primeros 2 años;
– 50% hasta los 5 años.

• Principales motivaciones: RAMs hepáticas,
hematológicas e cardiovasculares

Fonte: Management of Safety Information from Clinical Trials. Report of CIOMS
Working Group VI
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Aumento probabilístico de la detección de reacciones adversas

Evaluación Pos-registro

1ª Renovación      2ª Renovación    3ª Renovación ...

CáncerCáncer

Efectos  idiosincráticosEfectos  idiosincráticos

Registro

Efectos farmacológicos inesperados
En pocos pacientes

Efectos farmacológicos inesperados
En pocos pacientes

Estudios limitados de la
toxicidad

Estudios limitados de la
toxicidad

Estudos pré-registro

Fase 0   Fase I   Fase II   Fase III

Monitorización de la Seguridad de un nuevo Medicamento

Farmacovigilancia
Ensayo Clínico
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Tipos de Estudios no Desenvolvimiento de Nuevos Fármacos

• Fase I
– Farmacología

Humana

• Fase II
– Estudio

Terapéutico
Exploratorio

• Fase III
– Estudio

Terapéutico
Confirmatorio

• Fase IV
– Estudio en Uso

Terapéutico

Fonte: The Development Safety Update Report (DSUR). CIOMS VII, 2006
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MEDICAMENTOS SACADOS DEL MERCADO POR MOTIVOS DE SEGURIDAD. 1999 - 2007

Fonte: Data and Safety monitoring Committees in Clinical Trials. Herson J. CRC Press, 2009
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Reacciones
Adversas

Efecto nocivo atribuido
al uso terapéutico
del medicamento

Evento Adverso

Efecto  nocivo
por otras causas

Enfermedades

Rumores

Medio ambiente

Dieta

Genética

Adhesión

Otros
Factores

Errores de la Medicación
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ESTRATIFICACIÓN DE LOS EVENTOS ADVERSOS (EA) POR GRAVEDAD E
INCIDENCIA

EA Grave
Baja Incidencia

EA Grave
Alta Incidencia

EA
Baja Incidencia

EA
Alta Incidencia

Fonte: Data and Safety monitoring Committees in Clinical Trials. Herson J. CRC Press, 2009
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IMPORTANTES ACRÓNIMOS EN INGLÉS
RELATIVO A LA FARMACOVIGILÂNCIA

ADR = Adverse Drug Reaction
AE = Adverse Event
AES = Adverse Event Severity (Grade)
IMP = Investigational Medicinal Product
SAE = Serious Adverse Event
SUSAR = Suspected Unexpected Serious Adverse
Reaction
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GRÁFICO KAPLAN-MEIER: OCURRENCIA DE EVENTOS ADVERSOS POR TIEMPO
ESTIMATIVA DE LA INCIDENCIA ACUMULADA DE UN EA

(EJEMPLO DEL ROFECOXIBE Y EVENTOS TROMBOTICOS DESDE EL 18 MES DE USO)

Momento
inicial de

desbalance de
la Relación
Beneficio-

Riesgo
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Frecuencia de las RAMs

Clase Frecuencias (%)
Muy común > 1/10 (10%)

Común < 1/10 (10%)

No común < 1/100 (1%)

Raro <1/1.000 (0,1%)

Muy raro < 1/10.000 (0,01%)
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Síndrome de
Stevens-Johnson
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Posible Proceso de incorporación de información de seguridad
Listado X No-Listado; Descrito X No-Descrito

*Caracterización (p.ej: severidad, causalidad, condiciones de uso, relación
temporal, plausibilidad biológica, efecto de la clase, frecuencia etc)
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FARMACOVIGILANCIA

• Responsabilidad directa de
las Compañías Farmacéuticas

• Sistematización continua de las
informaciones de eficacia y seguridad
de sus productos durante toda la vida
del medicamento
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La Esfera de la Reglamentación

Esfera Global

Esfera Regulatoria

Esfera Monitoreada

Esfera Violada

Violaciones no Monitoreadas

Esfera Punida

Violaciones Identificadas

Monitoreo sin
identificación de
violación
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INSPECCIONES EN FV CÓMO ESTRATEGIA REGULATORIA

• Evaluación del cumplimiento por las Compañías
Farmacéuticas de los requisitos a la vigilancia de la
seguridad de sus medicamentos;

• Determinar si las Compañías Farmacéuticas están
presentando todos los reportes de eventos adversos, y si
los reportes son completos, exactos, y presentado dentro
de los plazos requeridos;

• Evaluación de la calificación y capacitación de las
Compañías Farmacéuticas para realizar las actividades
necesarias en farmacovigilancia.
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• Funciones y rutinas en Farmacovigilância
• Métodos y procesos
• Sistemas de informaciones, codificaciones
• Responsable por la Farmacovigilancia
• Reporte y sus plazos
• Transmisión de los reportes
• Informes Periódicos de Seguridad (PSUR)
• Plan de FVG y Plan de Minimización del Riesgo (RMP)
• Inspecciones en farmacovigilância
• Estudios fase IV, pos-registro

Reglamentación de las Compañías Farmacéuticas
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Sistemas de Farmacovigilancia

Codificación:

- Producto:
- ATC-WHO

- Reacciones/Eventos Adversos:
- WHO-ART / MedDRA

- Usos
Terapéuticos/Indicaciones:

- CID 10
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Fontes: PHARMACOVIGILANCE, Second Edition. Editors RONALD D. MANN and ELIZABETH B. ANDREWS. John Wiley & Sons Ltd: 2007 e The
WHO Adverse Reaction Terminology, Dec 2003

Codificación de los Eventos Adversos WHO-ART e MedDRA

WHO-ART MedDRA - ICH
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Listas de las Clases de los Sistemas-Órganos
WHO-ART MedDRA - ICH

Fontes: PHARMACOVIGILANCE, Second Edition. Editors RONALD D. MANN and ELIZABETH B. ANDREWS. John Wiley & Sons Ltd: 2007 e The
WHO Adverse Reaction Terminology, Dec 2003
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Formulário de Notificación de Suspeita de Reação Adversa
CIOMS I
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FUENTE DE INFORMACIÓN EN FARMACOVIGILANCIA

Reporte espontáneo
- Profesionales de la salud
- Otros
Literatura
Internet
Reportes solicitados
Reportes de los ensayos clínicos
Estudios epidemiológicos
Registro de las enfermedades y banco de
datos regulatorios
Detentor del registro

Fonte: Current Challenges in Pharmacovigilance: Pragmatic Approaches. Report
of CIOMS Working Group V. 2001.
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GFIMPCLASSIFICACICLASSIFICACIÓÓN DEL RIESGO SANITARION DEL RIESGO SANITARIO

ANVISA – RDC 55/2005 – Para productos o
servicios

Clase I: alta probabilidad de causar riesgo a la salud
(muerte, amenaza a la vida o danos permanentes;

Clase II: alta probabilidad de causar agravo temporario a
la salud o reversible por tratamiento medicamentoso;

Clase III: Pequeña posibilidad de causar consecuencias
adversas a la salud.



Taller - Farmacovigilancia, una herramienta eficaz en el uso seguro de medicamentos
Santiago,Chile 6 – 8 Junio de 2011

USO DOS DADOS DE FARMACOVIGILÂNCIA - EJEMPLOS
Generación y fortalecimiento de hipótesis
– Alertas/Informes
– Señales y Agrupamiento (Cluster) para investigación
Regulación de los medicamentos
– Cambio de texto de los prospectos
– Reevaluación de los testes de Bioequivalencia
– Reevaluación del proceso productivo
– Retirada de lotes do mercado
– Suspensión del registro y comercialización del productos
– Suspensión de la Autorización de Funcionamiento
– Proposición de estudios adicionales
Promoción del uso Seguro y Racional
– Informativos técnicos a los profesionales de la salud o

ciudadanos
– Material didáctico/Educacional
– Protocolos Clínico-Terapéuticos
– Capacitación Específica orientada a los problemas
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Fonte: http://g1.globo.com/Noticias/Rio/0,,MUL1237648-5606,00-MAE+DE+GEMEOS+GANHA+INDENIZACAO+POR+PILULA+DE+FARINHA.html (acessado em  21/07/2009)
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Muchas Grácias
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“Esta presentación cuenta con el permiso completo de su autor para que se
disponga en la web del Instituto de Salud Publica de Chile.”
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